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RESUMO
0 vírus respiratório sincicial (VRS) é considerado o mais importante patógeno virai 
na infecção respiratória aguda (IRA), principalmente em lactentes menores de dois 
anos. Infecções por VRS ocorrem em surtos sazonais, com pico de incidência nos 
meses frios, associadas a um aumento significante das hospitalizações por IRA. 
Crianças com fatores de risco, como prematuridade, cardiopatias congênitas, 
doenças pulmonares crônicas, imunodeficiências e idade inferior a seis semanas de 
vida, apresentam risco maior de hospitalização, morbidade e mortalidade por VRS. 
Os objetivos foram: 1)verificar a prevalência da infecção por VRS em lactentes 
menores de dois anos, com infecção aguda do trato respiratório inferior, 
hospitalizados nas Enfermarias Pediátricas do Hospital de Clínicas da Universidade 
Federal do Paraná; 2) comparar as características clínicas, laboratoriais e 
evolutivas nos pacientes com e sem infecção por VRS e 3) comparar estas 
características nos pacientes VRS positivos com e sem fatores de risco. A 
identificação de vírus respiratórios foi realizada por técnica de imunofluorescência 
indireta em aspirado de nasofaringe. Dos 112 pacientes estudados, de abril a 
agosto de 1997, 46 (41,1%) apresentaram infecção por VRS. Nos meses de estudo, 
este agente foi identificado em 46,2%, 50,0%, 38,7% e 50,0% das amostras 
coletadas em abril, maio, junho e julho, respectivamente. Nenhum caso foi 
identificado no mês de agosto. Os pacientes VRS positivos eram significativamente 
mais jovens que os VRS negativos, com 87% das crianças menores de um ano e 
71,7% menores de 6 meses. Os sinais e sintomas na admissão, bem como o manejo 
terapêutico foram semelhantes nos pacientes VRS positivos e negativos. No raio X 
de tórax, uma maior prevalência de hiperinsuflação (p=0,0009) e da associação de 
hiperinsuflação e infiltrado peribrônquico perihilar bilateral (p=0,003) foram 
encontradas nos pacientes com VRS. Estes pacientes tinham hemograma com 
percentual maior de linfócitos, enquanto os pacientes VRS negativos apresentaram 
maior contagem de leucócitos e neutrófilos. O VRS foi responsável por 71,4% das 
bronquiolites, 33,3% das broncopneumonias e 45% das traqueobronquites. A 
evolução clínica nos dois grupos foi semelhante. Entre os pacientes VRS positivos, 
45,7% apresentavam um ou mais fatores de risco para doença grave por VRS. As 
características clínicas dos pacientes VRS positivos com e sem fatores de risco 
foram similares, exceto pela presença de sibilância, que foi mais frequente no grupo 
sem fatores de risco (p=0,03). Crianças com fatores de risco apresentaram maior 
gravidade, com maior frequência de casos de apnéia, necessidade de ventilação 
mecânica e tempo de permanência em Unidade de Terapia Intensiva. Demonstrou- 
se que em Curitiba, o VRS é um importante patógeno na infecção do trato 
respiratório inferior em crianças. O período estudado provavelmente correspondeu a 
um surto de VRS na comunidade. Os pacientes infectados pelo VRS com fatores de 
risco apresentaram maior gravidade de doença do que os sem fatores de risco.
x
ABSTRACT
Respiratory syncytial virus (RSV) is the most important viral pathogen of acute 
respiratory infections (ARI), especially in infants younger than two years of age. RSV 
infection occurs in seasonal outbreaks with a peak incidence in cold months, and are 
attributed to a significant increase in the number of children hospitalized with ARI. 
Infants and children at highest risk for hospitalization, morbidity and mortality due to 
RSV are those with congenital heart disease, prematurity, chronic lung disease, 
immunosupression and infants less than six weeks of age. The aims of this study 
were: 1) to assess the prevalence of RSV infections in infants under two years of 
age with acute lower respiratory infection, hospitalized in the pediatric wards of the 
Hospital de Clínicas of the Federal University of Paraná State; 2) to compare clinical 
and laboratory findings and patient’s outcome between those with and without RSV 
infection; 3) and to compare the clinical findings of patients having RSV infection 
with and without risk factors. Respiratory viruses were identified by indirect 
immunofluorescence assay of nasal secretion. Of 112 patients observed from April 
to August 1997, 46 (41,1%) had RSV infection confirmed. During the study periods 
of April, May, June and July, RSV was identified in 46,2%, 50,0%, 38,7% and 50,0% 
of patients tested, respectively. In August, no case of RSV was identified. Patients 
with RSV were considerably younger than patients without RSV, with 87% of them 
being less than twelve months old, and 71,7% less than 6 months of age. The 
clinical findings on admission as well as their management were similar in patients 
who had RSV infection and those who did not. On X-ray examination, a high 
prevalence of air trapping (p=0,0009) and a high association of air trapping and 
peribronchial thickening (p=0,003) were found in the patients with RSV. The white 
blood count differed between the patients with and without RSV infection: a high 
percentage of lymphocytes was found in the RSV group, and a high number of 
leucocyte and neutrophyl count was found in the non-RSV group. RSV was 
responsible for 71,4% of bronchiolitis, 33,3% of pneumonias and 45% of bronchitis. 
The clinical evolution in both patient groups was similar. Amongst patients positive 
for RSV infection, 45,7% presented one or more risk factors for severe forms of RSV 
infection. The clinical findings were similar in patients positive for RSV infection with 
and without risk factors, except for the presence of wheezing, which was more 
frequent in the group of patients without risk factors (p=0,03). Children with risk 
factors presented more severe clinical forms, with a greater prevalence of apnea, 
need for mechanical ventilation, and time spent in the Intensive Care Unit. This 
study demonstrated that RSV is an important pathogen of lower respiratory tract 
infection in children. The study period most likely coincided with a seasonal outbreak 
of RSV infection. Patients infected by RSV with risk factors presented more severe 
clinical forms of RSV infection than those without risk factors.
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1. INTRODUÇÃO E OBJETIVOS
As estimativas da Organização Mundial de Saúde, datadas de 1990, 
indicam que aproximadamente 12,9 milhões de crianças menores de 5 anos de 
idade morrem a cada ano nos países em desenvolvimento. Cerca de 4,3 milhões 
vão a óbito por infecções respiratórias agudas (GARENNE, RONSMANS, 
CAMPBELL, 1992). Outras estimativas têm indicado que cerca de 2/3 das mortes 
por infecções respiratórias agudas (IRA) ocorrem durante o primeiro ano de vida 
(LEOWSKI, 1986).
As infecções respiratórias constituem um problema de saúde pública 
mundial e são consideradas como prioritárias para intervenções, pela Organização 
Mundial de Saúde, que estabeleceu a meta de redução de 1/3 das mortes devido a 
IRA em crianças menores de 5 anos no período de 1990 a 2000 (GARENNE, 
RONSMANS, CAMPBEL, 1992).
Embora as IRA em lactentes possam ser causadas por diferentes agentes 
etiológicos, os vírus são responsáveis por mais da metade dessas infecções 
(HEMMING, 1994). O vírus respiratório sincicial (VRS) é considerado como o mais 
importante patógeno, principalmente em crianças menores de 2 anos (PARROT, 
KIM, ARROBIO et a i, 1973; GLEZEN, DENNY, 1973). Infecção por VRS ocorre em 
surtos sazonais, com pico de incidência nos meses de outono e inverno nos climas 
temperados, associada a altas taxas de hospitalização e mortes por doença 
respiratória aguda (KIM, ARROBIO, BRANDT et a i, 1973; ANDERSON, PARKER, 
STRIKAS, 1990).
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Em alguns locais, o VRS é responsável por aproximadamente 50% dos 
casos de hospitalização pediátrica durante períodos de surto, manifestando 
principalmente com quadros clínicos de bronquiolite e pneumonia (WASHBURNE, 
BOCCHINI, JAMISON, 1992).
Entre os lactentes infectados 1 a 2% requerem hospitalização. Dos que 
são hospitalizados, 0,5 a 1% morrem (LAW, DE CARVALHO et a i, 1993).
Crianças hígidas com infecção respiratória por VRS geralmente 
apresentam evolução favorável. Estudos demonstram que crianças com condições 
pré-existentes de risco, como cardiopatias congênitas (MacDONALD, HALL, 
SUFFIN et al., 1982), doenças pulmonares crônicas (GROOTHUIS, GUTIERREZ, 
LAUER, 1988), imunodeficiências (HALL, POWELL, MacDONALD et al., 1986), 
idade inferior a seis semanas de vida (GREEN, BRAYER, SCHENKMAN et al., 
1989) e prematuridade (MEERT, HEIDEMANN, ABELLA et al., 1990), apresentam 
um risco maior de hospitalização, de morbidade e de mortalidade por VRS.
Estudos clínicos e epidemiológicos realizados no Brasil têm demonstrado 
a importância do VRS como agente causal de infecções respiratórias em crianças, 
tanto a nível ambulatorial como hospitalar (CANDEIAS, 1967; NASCIMENTO, 
SIQUEIRA, SUTMÕLLER et al., 1991; STRALIOTTO, 1995; MELLO, OLIVEIRA, 
1997). Porém, em Curitiba, não há até o momento, dados que demonstrem a 
magnitude deste problema.
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Diante da frequência e gravidade das infecções respiratórias em crianças 
causadas pelo vírus respiratório sincicial, este estudo, realizado nas Unidades de 
Internação Pediátrica do Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Paraná , 
teve por objetivos:
1) determinar a prevalência de infecção por vírus respiratório sincicial em lactentes 
hospitalizados com infecção aguda do trato respiratório inferior, no período de 
18 de abril a 18 de agosto de 1997;
2) obter dados comparativos de características clínicas, radiológicas e 
laboratoriais, entre os pacientes com e sem infecção por VRS;
3) comparar dados relativos às características clínicas e laboratoriais atribuídas ao 
VRS entre os grupos de pacientes com e sem fatores de risco para doença 
grave por VRS.
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2. REVISÃO DE LITERATURA
Infecções respiratórias agudas reconhecidamente causam grande 
morbidade e altas taxas de mortalidade principalmente em lactentes e pré- 
escolares (WHO, 1981). Crianças podem desenvolver 6 a 8 episódios de 
infecção respiratória aguda por ano, muitos dos quais envolvendo o trato 
respiratório inferior (GLEZEN, DENNY, 1973).
Estudos realizados em diversas partes do mundo analisando a 
distribuição de diferentes categorias clínicas de IRA, encontraram que entre 
as doenças respiratórias, as infecções do trato respiratório inferior na forma 
de bronquiolite e pneumonia, são as mais importantes causas de morte 
(WHO, 1981).
Têm-se reconhecido que com maiores esforços políticos, científicos 
e educacionais, pode-se efetivamente elaborar medidas de controle, 
prevenção e terapêutica das IRA. Entre as medidas necessárias, destaca-se 
a identificação dos agentes etiológicos envolvidos nas infecções 
respiratórias, bem como suas características epidemiológicas nas diferentes 
regiões do mundo (BALE, 1990).
Estudos epidemiológicos demonstram que os agentes virais são os 
maiores implicados nos casos de IRA. Pesquisa desenvolvida na década de 80, 
envolvendo países da América do Sul (incluindo o Brasil), África e Ásia, concluiu 
que os vírus foram responsáveis mais frequentemente por IRA do que as 
bactérias. VRS foi o vírus mais frequente. Parainfluenza 1, 2 e 3, influenza A e
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B e adenovírus também foram encontrados em frequência variada nos diferentes 
países (SELWYN et al., 1990). Estes dados confirmam os achados de outros 
estudos realizados nos Estados Unidos (GLEZEN, DENNY, 1973), e em países 
Europeus (ORSTAVIK, GRANDIEN, HALONEN et al., 1984).
Frente às referências citadas, observa-se que os agentes virais 
constituem os principais causadores de IRA em crianças, e entre eles, destaca- 
se o VRS.
INFECÇÕES POR VÍRUS r e s p ir a t ó r io  s in c ic ia l
2.1 H i s t ó r i c o
VRS foi isolado em 1956 por MORRIS, BLOUNT e SAVAGE, de uma 
colônia de chimpanzés com doença respiratória, e recebeu o nome de Agente da 
Coriza do Chimpanzé. Posteriormente, em 1957, CHANOCK e FINBERG isolaram 
um vírus similar em crianças hospitalizadas com broncopneumonia e 
laringotraqueobronquite. O vírus foi então renomeado como vírus respiratório 
sincicial, baseado na sua habilidade de formar sincícios em cultura de células e sua 
predileção pelo trato respiratório.
6
2.2  D e s c r i ç ã o
O VRS pertence à família Paramyxoviridae, gênero Pneumovirus 
(TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
É um vírus RNA de fita simples, não segmentado, com polaridade 
negativa. O invólucro é altamente pleomorfo e tem origem na membrana 
citoplasmática da célula infectada. Mede de 90 a 300nm de diâmetro. O envelope 
virai externo apresenta projeções de glicoproteínas semelhante a espículas, das 
quais existem dois tipos principais, as glicoproteínas G e F (HODES, 1998).
São descritas 10 proteínas virais codificadas pelo genoma do VRS. Três 
dessas proteínas (N, P e L) estão associadas ao nucleocapsídeo, quatro com o 
envelope (F, G, M e M2), duas são proteínas não estruturais do vírion (NS1 ou 1C e 
NS2 ou 1B), e a proteína SH (pequena proteína hidrófoba) está inserida na 
membrana plasmática da célula hospedeira. As duas proteínas glicosiladas de 
superfície, proteínas G e F, parecem participar da infectividade, patogênese e 
resposta imune ao vírus. A glicoproteína G está envolvida na fixação do vírus às 
células do hospedeiro. A proteína F ou de Fusão parece iniciar a penetração virai 
pela fusão da membrana virai com a membrana celular. Também promove a 
disseminação do vírus pela fusão de uma célula infectada com uma adjacente, 
resultando na formação de sincícios (HALL, 1992).
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VRS é relativamente instável sob várias condições. À temperatura de 
37°C, ocorre inativação de 90% dos vírus em 24 horas. Congelamento lento e 
descongelamento resultam em significante inativação. No entanto, quando 
congelado rapidamente em banho de gelo seco e álcool e armazenado a -70°C, a 
atividade é lentamente perdida. Abaixo de pH 5 o vírus é rapidamente inativado, 
sendo estável em pH 7,5 (HAMBLING, 1964).
2.3  V a r i a ç ã o  A n t i g ê n i c a
Com a utilização de anticorpos monoclonais, tornou-se possível 
separar antigenicamente as amostras de VRS em dois grandes grupos: grupo 
A e grupo B (MUFSON, ÕRVELL, RAFNAR et a i, 1985) ou grupos 1 e 2 
(ANDERSON, HIERHOLZER, TSOU et al., 1985). O grupo A é representado 
pela cepa Long e o grupo B pela cepa 18537 (ANDERSON, HIERHOLZER, 
TSOU et a i, 1985).
Os dois grupos diferem em 5 das proteínas estruturais, incluindo a 
glicoproteína G, a glicoproteína de Fusão (F), a proteína N, a fosfoproteína (P) e 
a proteína hidrofóbica pequena SH (CANE, PRINGLE, 1991). Entretanto, os 
grupos parecem divergir primariamente na glicoproteína G (ANDERSON, 
HIERHOLZER, TSOU et a i, 1985; MUFSON, ÕRVELL, RAFNAR et a i, 1985)
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Os grupos A e B do VRS têm sido isolados no mundo todo há mais de 25 
anos (ANDERSON, HIERHOLZER, TSOU et ai, 1985; MONTO, OHMIT, 1990), e 
circulam simultaneamente durante as epidemias. A proporção representada pela cepa A 
ou B bem como suas variantes antigênicas podem variar na mesma comunidade 
(HENDRY, PIERIK, McINTOSH, 1989; HALL, WALSH, SCHNABEL et ai, 1990; 
SIQUEIRA, NASCIMENTO, 1990; ANDERSON, HENDRY, PIERIK et ai, 1991)
Estudos demonstram que amostras do grupo A frequentemente 
predominam, mas algumas epidemias têm o grupo B como dominante (HENDRY, 
PIERIK, McINTOSH, 1989; HALL, WALSH, SCHNABEL et ai, 1990; FREYMUTH, 
PETITJEAN, POTHIER et ai, 1991; SIQUEIRA, NASCIMENTO, ANDERSON, 1991; 
THOMAS, MARGACH, ORVEL et ai, 1994).
Alguns autores sugerem uma maior gravidade clínica da doença 
produzida pelo glupo A do VRS (TAYLOR, MORROW, SCOTT et al. 1989; HALL, 
WALSH, SCHNABEL et a i 1990; McCONNOCHIE, HALL, WALSH et ai 1990).
Outros estudos não suportam tal hipótese, não encontrando 
diferenças quanto à virulência dos grupos entre os infectados (HENDRY, TALIS, 
GODFREY et a i, 1986; MUFSON, BELSHE, ÒRVEL et a i, 1988; McINTOSH, 
PIERIK, HENDRY, 1988).
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2 .4  C a r a c t e r í s t i c a s  E p id e m io ló g ic a s  
Distribuição
O vírus respiratório sincicial apresenta distribuição mundial, com evidência de 
infecção em todas as populações estudadas por técnicas sorológicas (DOGGETT, 1965).
Variação Sazonal
Infecções por VRS ocorrem em surtos anuais, com característico padrão 
de sazonalidade. Nos climas temperados os surtos associam-se com os meses de 
inverno, iniciando-se abruptamente no final do outono e estendendo-se até a 
primavera, com duração de 5 a 6 meses (KIM, ARROBIO, BRANDT et ai, 1973; 
GILCHRIST, TÒRÕK, GARY JR. et a!., 1994).
Este padrão sazonal tem sido descrito em vários países como Estados 
Unidos (GILCHRIST, TÕRÕK, GARY JR. et ai, 1994), Canadá (LAW, DE 
CARVALHO et al., 1993), França (FREYMUTH, PETITJEAN, POTHIER et ai, 1991), 
Dinamarca, Finlândia e Noruega (ORSTAVIK, GRANDIEN, HALONEN et ai, 1984).
Em algumas regiões estudadas, os surtos apresentaram periodicidade 
característica, alternando períodos curtos (7 a 12 meses) e longos (13 a 16 meses) de 
intervalo entre o pico máximo de uma epidemia e a epidemia seguinte (KIM, ARROBIO, 
BRANDT et ai, 1973; GLEZEN DENNY, 1973; FLORMAN, McLAREN, 1988; MUFSON, 
BELSHE, ÕRVEL et ai, 1988). Em geral, as epidemias que ocorrem após curtos intervalos,
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atingindo o meio do inverno, são mais graves do que as que ocorrem na primavera, após 
longos intervalos (DENNY, COLLIER, HENDERSON et al., 1977).
Em climas quentes, tropicais e subtropicais, as epidemias de VRS estão 
associadas à estação das chuvas (SUNG, MURRAY, CHAN et al., 1987; WEBER, 
DACKOUR, USEN et al., 1998).
Infecções por VRS são infrequentes durante os meses de verão (KIM, 
ARROBIO, BRANDT et al., 1973; FLORMAN, McLAREN, 1988; GILCHRIST, 
TÕRÕK, GARY JR. et al., 1994), embora exceções ocorram, como observado por 
WASHBURNE, BOCCHINE, JAMISON (1992), que encontraram significante 
percentagem de crianças com doença respiratória causada por VRS nesta estação 
do ano, com gravidade semelhante aos casos ocorridos no inverno.
Outra característica observada é que durante um surto de VRS, raramente 
um outro agente virai causa surto concomitante (GLEZEN, DENNY, 1973), embora 
possa haver co-circulação de outros agentes, como influenza, adenovírus e 
parainfluenza 3.
Prevalência, incidência e mortalidade
As epidemias de VRS são marcadamente associadas com aumento do 
número de pacientes hospitalizados por bronquiolite, pneumonia e outras formas de 
doença do trato respiratório inferior (KIM, ARROBIO, BRANDT et al., 1973; 
ANDERSON, PARKER, STRIKAS, 1990). Por outro lado, períodos de pequena
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atividade do VRS coincidem com períodos de menor número de hospitalizações por 
doenças respiratórias (KIM, ARROBIO, BRANDT et ai, 1973).
Cerca de 70 a 80% de todas as hospitalizações por doença respiratória 
aguda podem ser atribuídas ao VRS durante os surtos anuais (TRISTRAM, 
WELLIVER, 1995). É considerado como o maior contribuinte para os casos de óbito 
durante o inverno entre lactentes (ANDERSON, PARKER, STRIKAS, 1990).
Com a utilização de testes sorológicos e/ou isolamento virai, evidência de 
infecção foi encontrado em 24% das crianças com pneumonia, 40% das crianças com 
bronquiolite, e menor proporção em outros pacientes hospitalizados com doença 
respiratória nos Estados Unidos (NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH, 1978). Estudo 
realizado em Washington - DC em 13 epidemias consecutivas de VRS, durante os meses 
de pico de atividade do vírus, este foi responsável por 47 a 78% dos casos de bronquiolite e 
36 a 65% dos casos de pneumonia (KIM, ARROBIO, BRANDT et al., 1973).
Entre as crianças infectadas, aproximadamente 40 a 50% evoluirão para 
infecção do trato respiratório inferior, e destas, 0,4 a 1% necessitarão de hospitalização 
(KIM, ARROBIO, BRANDT et al., 1973; NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH, 1978).
Embora a mortalidade seja baixa em hospedeiros normais, variando de 0,5 a 
1,5% (MEDICAL RESEARCH COUNCIL SUBCOMMITTEE ON RESPIRATORY 
SYNCYTIAL VIRUS VACCINES, 1978; HALL, KOPELMAN, DOUGLAS JR. et ai, 1979), 
pode ser significativamente mais elevada em crianças com doenças pulmonares, 
cardiopatias congênitas e outras enfermidades crônicas (HALL, KOPELMAN, 
DOUGLAS JR. et ai, 1979; NAVAS, WANG, DE CARVALHO et ai, 1992).
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Aquisição da infecção de acordo com a idade
Infecção primária por VRS habitualmente ocorre em crianças com menos de 
dois anos de vida, com maior incidência entre 2 e 6 meses. Em estudo realizado por 
PARROT, KIM, ARROBIO et ai (1973), analisando onze epidemias consecutivas de 
VRS nos Estados Unidos, observou-se que bronquiolite e pneumonia ocorreram com 
maior frequência aos 2 meses, com diminuição progressiva da frequência de acordo com o 
aumento da idade. Outros pesquisadores observaram em diversos centros da Inglaterra 
que a incidência de infecções por VRS foi predominante no primeiro ano de vida, 
principalmente entre 1 e 3 meses, com declínio subsequente (MEDICAL RESEARCH 
COUNCIL SUBCOMMITTEE ON RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS VACCINES, 1978).
Apesar de o pico de incidência ocorrer nos primeiros 6 meses de vida, a 
infecção é incomum no período neonatal (PARROT, KIM, ARROBIO et al., 1973). 
Entretanto, estudos demonstram que o VRS pode infectar neonatos, principalmente 
prematuros. Os autores alertam que nesta faixa etária a doença pode manifestar-se de 
modo atípico, com sinais inespecíficos como recusa alimentar e letargia ou apnéia 
(HALL, KOPELMAN, DOUGLAS JR. et ai, 1979).
Infecção primária e reinfecções
Estudos soroepidemiológicos demonstram que aproximadamente metade 
dos lactentes são infectados durante sua primeira exposição ao VRS, e 
praticamente 100% são infectados após passar por duas epidemias (KIM, 
ARROBIO, BRANDT et al., 1973).
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Reinfecções são comuns em crianças e adultos, apesar da presença 
de anticorpos locais e sistêmicos específicos e anticorpos neutralizantes 
(HENDERSON, COLLIER, CLYDE JR. et a i, 1979; GLEZEN, TABER, FRANK et 
al., 1986). A gravidade da doença diminue progressivamente com as 
reinfecções. (HENDERSON, COLLIER, CLYDE JR. et at., 1979). Em estudo 
realizado durante 10 anos em um centro educacional de crianças nos Estados 
Unidos, observou-se que 98% das crianças adquiriram VRS durante sua 
primeira exposição, 75% na segunda e 65% quando expostas pela terceira vez. 
O aumento da idade das crianças foi associado a diminuição da frequência de 
envolvimento do trato respiratório inferior, atribuído primariamente à redução 
dos casos de bronquiolite (HENDERSON, COLLIER, CLYDE JR. et al., 1979).
Distribuição por sexo
De modo geral, meninos e meninas parecem ser igualmente afetados pelo 
VRS (GLEZEN, DENNY, 1973). Estudos epidemiológicos têm observado que crianças 
do sexo masculino, quando comparadas com as do sexo feminino, são mais propensas 
a desenvolver infecção do trato respiratório inferior nos primeiros meses de vida 
(HOLBERG, WRIGTH, MARTINEZ et ai, 1991), a apresentar infecção mais grave 
(GLEZEN, PAREDES, ALLISON et ai, 1981), e a ser hospitalizadas (PARROT, KIM, 
ARROBIO et al., 1973; MEDICAL RESEARCH COUNCIL SUBCOMMITTEE ON 
RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS VACCINES, 1978).
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2 .5  M e c a n i s m o s  d e  T r a n s m i s s ã o
A introdução do vírus nas famílias parece ocorrer mais comumente 
pelas crianças que frequentam creches ou escolas, e espalha-se efetivamente 
entre os familiares expostos (HALL, GEIMAN, BIGGAR et a i, 1976).
A disseminação pode ocorrer pelo contato direto com grandes 
gotículas de secreção do indivíduo infectado, ou por auto inoculação em mucosa 
nasal ou conjuntival após tocar em superfícies contaminadas. Pequenas 
gotículas de aerossol não parecem constituir rota importante de transmissão do 
vírus (HALL, DOUGLAS JR., 1981).
A transmissão do VRS por fômites foi observada por HALL, DOUGLAS 
JR., GEIMAN (1980), que demonstraram que o vírus veiculado em secreção 
nasal de lactentes infectados agudamente, mantém sua infectividade em 
superfícies não porosas por mais de 6 horas, em luvas de borracha por mais de 
1 hora e meia, em roupas por 30-45 minutos e nas mãos por aproximadamente 
20 minutos.
Esses achados indicam que o VRS pode sobreviver por tempo 
suficiente no ambiente para ser transferido para as mãos após contato com 
superfícies contaminadas, e posteriormente para auto-inoculação ou 
transmissão para outros indivíduos ou pacientes (HALL, DOUGLAS JR., 1981).
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2.6  E x c re ç ã o  V i r a l
0  vírus pode ser excretado pelos pacientes por períodos variáveis de 
1 a 21 dias (HALL, DOUGLAS JR., GEIMAN, 1976; HALL, HALL, SPEERS, 
1979), existindo relatos de eliminação por tempo mais prolongado, como 199 
dias em criança com síndrome da imunodeficiência adquirida (KING JR., 
BURKE, CLEMENS et a i, 1993).
2 .7  In fe c ç ã o  N o s o co m ia l
O VRS é considerado uma grande causa de infecção nosocomial, 
principalmente em unidades neonatais, onde atinge preferencialmente recém-nascidos 
prematuros (HALL, KOPELMAN, DOUGLAS JR. et ai, 1979), ou pacientes 
imunossuprimidos, particularmente aqueles recebendo quimioterapia para neoplasias, 
que apresentam significativa morbidade, além de altas taxas de mortalidade pelo vírus. 
(HALL, POWEL, MacDONALD et ai, 1986; LANGLEY, LeBLANC, WANG et ai, 1997).
GARDNER, COURT, BLOCKLEBANK et ai (1973), no início da década de 
70, já observaram que num período de quatro meses de surto de VRS, 15 crianças 
adquiriram a infecção no ambiente hospitalar. Posteriormente, estudo realizado na 
Universidade de Rochester (EUA) verificou que 32% das crianças contato de pacientes 
com VRS foram infectadas durante a sua hospitalização. Os contatos infectados tiveram 
tempo médio de hospitalização significativamente mais longo do que os contatos não 
infectados (HALL, DOUGLAS JR., GEIMAN et a i, 1975).
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O mesmo estudo verificou também que 42% da equipe de atendimento 
hospitalar, incluindo médicos, estudantes e enfermeiros, adquiriu infecção pelo 
VRS. Os autores sugerem que a equipe de atendimento provavelmente representa 
um papel importante na transmissão intra-hospitalar do VRS.
Pesquisa subsequente do mesmo grupo, avaliou a aplicação de medidas de 
controle da infecção na epidemia de VRS do ano seguinte. Observou-se uma redução 
significativa na percentagem de contatos infectados. Contudo, 56% dos membros da 
equipe adquiriram o vírus. Os investigadores concluíram que com os cuidados que 
foram adotados foi possível diminuir a transmissão para as crianças contato, mas que a 
equipe de atendimento continuou sendo contaminada, provavelmente por auto-inoculação 
de secreções infectadas em suas mãos ou fômites, ou diretamente por grandes gotículas no 
contato com os pacientes (HALL, GEIMAN, DOUGLAS JR. et al., 1978).
Em vista desses achados, procedimentos de controle de infecção devem ser 
considerados na prevenção da disseminação nosocomial do VRS. A lavagem de mãos 
é considerada o mais importante desses procedimentos. O uso de avental para contato 
com as crianças infectadas, e troca deste entre os atendimentos, pode prevenir a 
contaminação das roupas; objetos e superfícies potencialmente contaminados por 
secreções devem ser reconhecidos e adequadamente limpos; o uso de máscara é 
questionável e o uso de luvas parece não ser oportuno, uma vez que o vírus sobrevive 
melhor nas luvas do que na pele, porém pode ser útil na prevenção da auto-inoculação, 
pois dificilmente as pessoas tocam sua face quando com luvas. Outros cuidados 
incluem o coorte dos pacientes infectados e da equipe de atendimento, além da 
limitação do tráfego entre as enfermarias. Quartos isolados podem ser reservados
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para crianças de alto risco de desenvolver doença grave pelo vírus, que podem 
adquirir a infecção nosocomialmente (HALL, DOUGLAS JR., GEIMAN, 1980; HALL, 
DOUGLAS JR., 1981).
2.8  PATOGÊNESE
O período médio de incubação da doença causada pelo VRS varia de 
2 a 8 dias (GARDNER, COURT, BROCKLEBANK et al., 1973). A inoculação do 
vírus pode ocorrer pela mucosa nasal ou conjuntival, sendo a mucosa oral rota 
menos sensível (HALL, DOUGLAS JR., 1981). A disseminação ao longo do trato 
respiratório parece ocorrer por transferência do vírus de célula para célula por 
pontes inter-citoplasmáticas. O vírus pode se espalhar do trato respiratório 
superior para o inferior, com envolvimento das vias aéreas em todos os níveis 
(HALL, 1992).
A histopatologia caracteriza-se por infecção do epitélio bronquiolar, com 
subsequente necrose das células epiteliais. Em adição, há um infiltrado 
peribronquiolar de linfócitos, células plasmáticas e macrófagos. Observa-se edema 
de submucosa, mas sem alterações no tecido elástico e musculatura lisa. Como 
resultado dessas alterações, formam-se rolhas de muco com restos celulares, o que 
leva a áreas de obstrução parcial ou completa de vias aéreas, resultando em 
hiperinsuflação e atelectasias difusas ou focais (AHERNE, BIRD, COURT et al., 
1970; PRINCE, JENSON, HORSWOOD et al., 1978).
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Frequentemente, lactentes com doença do trato respiratório inferior por VRS 
têm evidencias patológicas de pneumonia e bronquiolite. Casos de pneumonia 
demonstram alterações de brônquios e bronquíolos, infiltrado intersticial de células 
mononucleares, que são algumas vezes acompanhadas por áreas de edema e necrose 
focal que levam a preenchimento alveolar, consolidação e colapso (AHERNE, BIRD, 
COURT et ai, 1970; PRINCE, JENSON, HORSWOOD et ai, 1978).
Várias observações têm sugerido que mecanismos imunológicos estejam 
envolvidos na patogênese da infecção por VRS na infância. Os casos mais graves 
ocorrem durante um período onde o lactente invariavelmente possui anticorpos 
maternos específicos adquiridos por via placentária e em uma fase em que a criança é 
imunologicamente imatura. Crianças com alto nível de anticorpos circulantes induzidos 
por uma vacina inativada contra o VRS, apresentaram doença mais grave quando expostas 
ao vírus (KIM, CANCHOLA, BRANDT et ai, 1969). Crianças mais novas e mais gravemente 
afetadas apresentam, com frequência excreção virai abundante e prolongada (HALL, 
DOUGLAS JR., GEIMAN, 1975, HALL, DOUGLAS JR., GEIMAN, 1976).
Tem sido sugerido que uma reação por imunocomplexos ocorre no 
pulmão do lactente, composto pelo VRS e anticorpos IgG adquiridos passivamente, 
especialmente quando a defesa local de anticorpos secretórios estaria ausente 
(CHANOCK, 1970). Outros autores sugerem o envolvimento de resposta específica 
mediada por IgE, histamina e leucotrieno C4 nas manifestações da doença do trato 
respiratório inferior, especialmente na gênese da sibilância (WELLIVER, WONG, 
SUN et ai, 1981; WELLIVER, SUN, RINALDO et ai, 1986; VOLOVITZ, WELLIVER, 
DE CASTRO et ai, 1988).
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Alguns pesquisadores atribuem a gravidade da expressão clínica da 
doença em lactentes novos à imaturidade imunológica (ROSS, PINKERTON, 
ASSAAD, 1971; BRUHN, YEAGER, 1977).
A imunidade adquirida naturalmente com a infecção por VRS é incompleta. 
Infecções repetidas são comuns, mas doença grave raramente ocorre após o 
envolvimento primário (HALL, WALSH, LONG et ai, 1991).
Anticorpos maternos não proporcionam proteção completa durante a 
lactância. Alguns estudos têm sugerido que altos níveis de anticorpos matemos 
correlacionam-se com baixas taxas de infecção e com menor gravidade (GLEZEN, 
PAREDES, ALLISON et al., 1981), mas há os que discordam disso (PARROT, KIM, 
ARROBIO et al., 1973).
As glicoproteínas F e G estão implicadas na resposta humoral para o 
VRS. Estudos indicam que a glicoproteína F é o mais importante antígeno na 
indução de imunidade cruzada entre os grupos A e B do VRS, enquanto a 
glicoproteína G induz imunidade grupo específico (JOHNSON, OLMSTED, PRINCE 
et ai, 1987; HENDRY, BURNS, WALSH et ai, 1988).
A imunidade mediada por células possivelmente está envolvida na 
resposta à infecção e na recuperação clínica. Adultos e crianças com deficiências 
de imunidade celular apresentam doença de maior gravidade e excreção virai mais 
prolongada do que os hospedeiros imunocompetentes (FISHAUT, TUBERGEN, 
McINTOSH, 1980; HALL, POWELL, MacDONALD et al., 1986).
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Alternativamente, infecção grave por VRS no lactente pode ser explicado 
sem o envolvimento de mecanismos imunológicos. Exposição a grandes quantidades 
de vírus, somados a anatomia desfavorável das vias aéreas durante um estágio 
vulnerável do desenvolvimento, pode ser suficiente para produzir a doença grave 
observada em bebês jovens (ROSS, PINKERTON, ASSAAD, 1971; REID, 1977).
2 .9  C a r a c t e r í s t i c a s  C l í n i c a s
A infecção primária por VRS é geralmente sintomática, com quadro 
clínico podendo variar desde resfriado comum até quadros graves de bronquiolite e 
pneumonia. Portadores assintomáticos do vírus são infrequentes (KIM, ARROBIO, 
BRANDT et ai, 1973).
O risco de a infecção primária resultar em doença do trato respiratório inferior é 
variável, ocorrendo em aproximadamente metade dos casos conforme KIM, ARROBIO, 
BRANDT etal. (1973), porém, quando esta ocorre no segundo ano de vida o risco diminui, 
como demonstrado por GLEZEN, TABER, FRANK et al. (1986). Estes autores verificaram 
evidência de infecção do trato respiratório inferior em 21,6% das 88 crianças com infecção 
primária no primeiro ano de vida. Quando a primeira infecção ocorria após os 12 meses, o 
envolvimento do trato respiratório inferior era de apenas 6%. HENDERSON, COLLIER, 
CLYDE JR. etal. (1979) observaram que em crianças que frequentavam creche, o risco de 
infecção primária evoluindo para doença do trato respiratório inferior era maior, o qual 
ocorreu em mais da metade das crianças acompanhadas.
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As manifestações clínicas associadas ao VRS são dependentes da idade. 
Até o segundo ano de vida, predominam os quadros de bronquiolite e pneumonia, e 
com menor frequência a traqueobronquite e laringotraqueobronquite (KIM, 
ARROBIO, BRANDT et al., 1973). Outras manifestações também observadas são 
infecção do trato respiratório superior, apnéia e otite média aguda. Em crianças 
maiores e adultos, predominam infecção do trato respiratório superior, bronquite e 
pneumonia (TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Após o período de incubação, iniciam-se os sintomas do trato respiratório 
superior que consistem em rinorréia, congestão nasal, irritação faríngea, febre e 
tosse. Esses sintomas precedem por vários dias o envolvimento do trato respiratório 
inferior (TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Febre ocorre comumente na fase inicial da doença, com intensidade 
variando de 38 a 40°C e duração de 5 a 6 dias (PUTTO, RUUSKANEN, 
MEURMAN, 1986). Frequentemente está ausente na admissão hospitalar (HALL, 
1992). A febre parece ser mais comum nas infecções primárias, mas esteve 
presente em 24 a 40% das crianças reinfectadas múltiplas vezes (HENDERSON, 
COLLIER, CLYDE JR. et ai, 1979).
Tosse é um sintoma também frequente e pode ser a manifestação 
predominante. O caráter paroxístico pode existir, associado muitas vezes a vômitos 
(HALL, McCARTHY, 1995).
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Geralmente, após vários dias de sintomatologia de infecção do trato 
respiratório superior, o envolvimento do trato respiratório inferior torna-se evidente, 
com início de dispnéia, aumento da frequência respiratória e retração dos músculos 
intercostais, que é particularmente proeminente na bronquiolite (HALL, 
McCARTHY, 1995).
A ausculta do tórax é variável e depende da síndrome clínica 
predominante. Pode revelar estertores bolhosos, crepitantes, roncos ou sibilos, que 
podem ser intermitentes e com intensidade variável (HALL, McCARTHY, 1995).
Em estudos de diferentes localidades a proporção dos casos de 
pneumonia e bronquiolite variam de 1:1 a 7:1. Essa variabilidade decorre da grande 
dificuldade de se diferenciar as duas síndromes por critérios clínicos. Outra 
dificuldade está na interpretação dos exames radiológicos, uma vez que ambas as 
síndromes produzem infiltrados no raio X. Na bronquiolite as opacidades são na 
maioria das vezes resultantes de atelectasia e não da inflamação intersticial e 
comprometimento alveolar da pneumonia (GLEZEN, 1977). Clinicamente a 
bronquiolite é caracterizada pela presença de sibilância e hiperinsuflação e a 
pneumonia pela ausculta de roncos e estertores crepitantes, com ou sem sibilância. 
Frequentemente as duas síndromes são combinadas, e a pneumonia parece ser 
uma continuação da bronquiolite (HALL, 1992).
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Cianose não é comumente observada em crianças hospitalizadas com 
infecção do trato respiratório inferior por VRS, apesar de hipoxemia poder 
existir. HALL C.B., HALL W.J., SPEERS et al. (1979) constataram que em um 
grupo de crianças hospitalizadas por bronquiolite e pneumonia por VRS, a 
média de saturação arterial de oxigênio era de 87%, com variação de 74 a 95%, 
com pouca correlação clínica. As anormalidades de saturação de oxigênio 
prolongaram-se mesmo após a alta hospitalar, quando a maioria das crianças 
continuavam hipoxêmicas. Outros autores observaram correlação entre cianose 
e maior requerimento de oxigênio durante a hospitalização. Consideraram 
saturação arterial de oxigênio determinada por oximetria de pulso como o melhor 
preditor objetivo de gravidade de doença (MULHOLLAND, OLINSKI, SHANN, 
1990; SHAW, BELL, SHERMAN, 1991).
A duração da doença é geralmente de 7 a 12 dias (HALL, DOUGLAS 
JR., GEIMAN, 1976). Grande parte das crianças hospitalizadas com infecção do 
trato respiratório inferior apresentam melhora clínica após 3-4 dias, e a maioria 
recebe alta após 3-8 dias (HALL, DOUGLAS JR., GEIMAN, 1975; McMILLAN, 
TRISTRAM, WEINER et al., 1988). Hospitalização prolongada tem sido 
associada à idade inferior a 6 semanas (GREEN, BRAYER, SCHENKMAN et 
al., 1989), necessidade de entubação e ventilação mecânica e presença de 
doenças cardíacas ou respiratórias de base (McMILLAN, TRISTRAM, 
WEINER et a i, 1988).
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Otite média é uma complicação comum de infecção por VRS em lactentes 
(HENDERSON, COLLIER, SANYAL et ai, 1982; RUUSKANEN, AROLA, PUTTO- 
LAURILA et ai, 1989). Esta frequência permanece elevada mesmo durante as 
reinfecções em crianças mais velhas (HENDERSON, COLLIER, CLYDE JR. et al., 
1979). O VRS pode ser recuperado do ouvido médio como único patógeno, ou em 
associação com bactérias como o Streptococcus pneumoniae. Foi observado também 
que epidemias de VRS causam um aumento significante de ocorrência de otite média. 
Nesses períodos, falhas terapêuticas com o uso de antimicrobianos podem ser 
atribuídas à etiologia virai da doença (SARKKINEN, RUUSKANEN, MEURMAN et ai, 
1985).
O VRS tem sido ocasionalmente associado a exantema (BERKOVICH, 
KIBRICK, 1964; DRAELOS, HANSEN, JAMES, 1986) e alterações cardíacas as quais 
incluem miocardite, bloqueio átrio-ventricular e taquiarritmias (GILES, GOHD, 1976; 
DONNERSTEIN, BERG, SHEHAB et ai, 1994). O envolvimento do sistema nervoso 
central também é raro, com descrições de ocorrência de meningite, ataxia e hemiplegia 
(KENNEDY, CHRZANOWSKA, ROBINSON et ai, 1986; WALLACE, ZEALLEY, 1970).
2 .1 0  A s p e c to s  R a d io g rá fic o s
Os achados radiológicos encontrados em crianças com infecção do trato 
respiratório inferior por VRS variam desde um exame normal até pneumonias 
extensas. Tipicamente observam-se áreas de infiltrado peribrônquico perihilar 
bilateral e hiperinsuflação pulmonar (RICE, LODA, 1966; SIMPSON, HACKING,
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COURT et ai, 1974; WILDIN, CHONMAITREE, SWISCHUK, 1988). Hiperinsuflação 
é particularmente indicativo de infecção por VRS e pode ser a única anormalidade 
observada (SIMPSON, HACKING, COURT et ai, 1974). A presença de atelectasia 
foi observada por WILDIN, CHONMAITREE, SWISCHUK (1988) em 41% dos 
exames avaliados de crianças com VRS, embora alguns autores acreditem que sua 
real incidência seja difícil de conhecer, devido às dificuldades diagnosticas em 
relação à consolidação (GLEZEN, 1977). Consolidação pulmonar também é um 
achado frequente geralmente acompanhado de hiperinsuflação, e tende a 
apresentar distribuição subsegmentar (SIMPSON, HACKING, COURT et ai, 1974; 
GARDNER, 1977), principalmente envolvendo lobo superior direito ou lobo médio 
(RICE, LODA, 1966).
2.11 C o m p l ic a ç õ e s  A g u d a s
As complicações agudas da infecção respiratória por VRS incluem a 
apnéia, falência respiratória e raramente infecção bacteriana secundária (HALL, 
McCARTHY, 1995).
A apnéia, associada ou não a sintomas respiratórios, tem incidência variável 
de 16 a 20 % (BRUHN, MOKROHISKY, McINTOSH, 1977; ANAS, BOETTRICH, HALL 
et ai, 1982). Fatores predisponentes significativamente correlacionados a apnéia 
incluem prematuridade ao nascimento, baixa idade cronológica pós-natal e história de 
apnéia da prematuridade (BRUHN, MOKROHISKY, McINTOSH, 1977; ANAS, 
BOETTRICH, HALL et ai, 1982, CHURCH, ANAS, HALL et ai, 1984). Estudo com
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neonatos infectados por VRS, sugerem que nesta faixa etária a apnéia pode ser a 
manifestação predominante da doença (HALL, KOPELMAN, DOUGLAS JR. etal. 1979).
Falência respiratória, apnéia e hipercapnia são as principais razões que 
levam algumas crianças a ventilação assistida (HALL, McCARTHY, 1995).
Infecção bacteriana secundária é infrequente na infecção por VRS. Em 
estudo prospectivo realizado durante 9 anos com lactentes hospitalizados com 
doença do trato respiratório inferior pelo VRS, infecção bacteriana 
secundária ocorreu em apenas 1,2% de todos os casos analisados. A maioria 
das crianças que apresentaram infecção bacteriana subsequente tinha algum 
fator de risco como prematuridade e doenças cardíacas (HALL, POWELL, 
SCHNABEL eta l., 1988).
2 .1 2  C o m p l i c a ç õ e s  T a r d i a s
Estudos epidemiológicos e clínicos têm encontrado altas taxas de 
sibilância e anormalidades da função pulmonar, ocorrendo em crianças após 
bronquiolite e outras manifestações do trato respiratório inferior por VRS (HALL, 
McCARTHY, 1995). Há duas hipóteses para explicar isto: ou a bronquiolite contribui 
para o desenvolvimento de sibilância subsequente, ou alternativamente, a doença 
diagnosticada como bronquiolite serviria somente como um marcador para detecção 
precoce daquelas crianças geneticamente destinadas a desenvolver sibilância 
(McCONNOCHIE, ROGHMANN, 1984).
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Estudos prospectivos em crianças com diagnóstico prévio de infecção 
por VRS encontraram associação entre infecção do trato respiratório inferior e 
alterações crônicas da função pulmonar e sibilância, não relacionadas com 
história familiar de alergia ou outras manifestações atópicas na criança (HALL 
C.B., HALL W.J., GALA et a i, 1984; McCONNOCHIE, ROGHMANN, 1984).
Outros autores também correlacionaram hiperreatividade brônquica 
com história de bronquiolite, porém sugerem que existe também um forte 
componente genético na prevalência de reatividade brônquica nas crianças 
estudadas (GURWITZ, MINDORFF, LEVISON, 1981).
2.13 P a c ie nt e s  com  A lto  R isco  para  In f e c ç õ e s  G r a ve s  p o r  V rs
Lactentes e crianças com certas condições pré-existentes apresentam risco 
maior de desenvolver infecção grave por VRS, com maior necessidade de hospitalização, 
morbidade e mortalidade. Os grupos de crianças que claramente têm sido identificados 
como tendo alto risco, incluem crianças com cardiopatias congênitas, com doenças 
pulmonares crônicas, imunodeprimidos, nascidos prematuramente e menores de seis 
semanas de vida. Alguns problemas crônicos podem afetar o curso da infecção por VRS, 
como alterações neurológicas e refluxo gástro-esofágico, que aumentam o risco de 
broncoaspiração, síndromes genéticas e desnutrição (GROOTHUIS, SALBENBLATT, 
UMJER, 1990; MEISSNER, 1994). Outros autores incluem ainda, crianças com hipóxia 
(MULHOLLAND, OLINSKI, SHANN, 1990), história de apnéia durante a doença aguda e
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antes da hospitalização e aqueles com consolidação pulmonar na radiografia de tórax 
(WANG, LAW, STEPHENS et ai, 1995).
Crianças com imunossupressão
Estudo prospectivo realizado durante 10 anos por HALL, POWELL, 
MacDONALD et ai (1986) comparou crianças normais com aquelas recebendo 
quimioterapia, crianças em uso crônico de corticóides sistêmicos para condições não 
malignas e crianças com imunodeficiências congênitas, todas com infecção por VRS. 
Crianças imunossuprimidas por quimioterapia ou com imunodeficiências congênitas 
apresentaram doença mais grave pelo VRS do que crianças imunologicamente normais. 
Essas crianças tinham maior propensão a apresentar pneumonia, necessitando com 
maior frequência de cuidados intensivos, com períodos mais prolongados de excreção 
virai, e taxas de mortalidade significativamente maiores. Crianças recebendo terapia 
com corticóides não apresentaram maior morbidade devido à infecção pelo VRS, porém 
demonstraram prolongada excreção virai.
Nos imunossuprimidos por transplante de medula óssea, o risco de 
infecção grave pelo VRS é variável de acordo com o tipo de transplante. Pacientes 
que recebem transplante autólogo ou alogêníco com alto grau de compatibilidade 
HLA, geralmente recuperam-se da imunossupressão mais rapidamente e portanto 
são de baixo risco. Os pacientes com doador com menor compatibilidade HLA, que 
podem apresentar mielosupressão e hospitalização mais extensas, são de risco 
aumentado (MEISSNER, WELLIVER, CHARTRAND et al., 1996).
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Pacientes imunossuprimidos por transplante de órgãos sólidos (fígado, 
coração, pulmão, rim) são considerados de risco, dependendo do período de 
tempo pós-transplante. Durante os primeiros trinta dias após o transplante, 
crianças que contraem infecção por VRS podem ter aumento das taxas de 
mortalidade, porque nesse período recebem terapia imunossupressora intensa. 
Frequentemente essas crianças encontram-se hospitalizadas, com alto risco de 
adquirir VRS transmitido nosocomialmente durante os surtos comunitários. A 
infecção que ocorre após 30 dias de transplante não parece estar associada a 
maior morbidade (MEISSNER, WELLIVER, CHARTRAND et ai, 1996).
No grupo de risco dos imunodeprimidos, incluem-se ainda os 
pacientes com síndrome da imunodeficiência adquirida. KING JR., BURKE, 
CLEMENS et a i (1993) estudando prospectivamente crianças infectadas pelo 
HIV e crianças normais com infecção por VRS, não observaram morbidade 
diferente entre os dois grupos. CHANDWANI, BORKOWSKY, KRASINSKI et a i 
(1990), acompanhando crianças infectadas por HIV concluíram que infecção por 
VRS neste grupo foi associada a pneumonia, prolongada excreção virai e alta 
taxa de mortalidade (20%).
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Crianças com cardiopatias congênitas
Vários relatos descrevem aumento da morbidade e mortalidade por infecção por 
VRS em crianças com cardiopatias congênitas (MEERT, HEIDEMANN, LIEH-LAI et ai, 
1989; NAVAS, WANG, DE CARVALHO et ai, 1992; MOLER, KHAN, MELIONES et ai, 
1992). MacDONALD, HALL, SUFFIN et al. (1982) durante os invernos de 1976 a 1980 
avaliaram os efeitos da infecção por VRS em lactentes com cardiopatias congênitas. As 
crianças com cardiopatias congênitas apresentaram doença significativamente mais grave 
do que as sem cardiopatia, como observado pelo maior requerimento de cuidados 
intensivos (63% versus 14%) e ventilação assistida (22% versus 5%). A taxa de mortalidade 
foi de 37% nas crianças com cardiopatia em contraste com 1,5% nos pacientes com VRS 
sem cardiopatia. As infecções foram adquiridas nosocomialmente em 33% das crianças 
cardiopatas, com alta mortalidade (44%). Quatro dessas crianças tinham sido admitidas 
eletivamente para cateterismo cardíaco ou cirurgia, e 2 das 4 morreram. Nenhuma lesão 
cardíaca anatômica predominou nos pacientes com curso fatal. A presença de cardiopatia 
congênita associada a hipertensão pulmonar foi a única condição associada com risco 
aumentado de óbito.
Partindo deste estudo clássico do final da década de 70, observou-se que a 
mortalidade por VRS em crianças com cardiopatia congênita tem declinado 
substancialmente (FIXLER, 1996). MOLER, KHAN, MELIONES et ai (1992) verificaram 
que crianças hospitalizadas por VRS e cardiopatia congênita apresentaram maior 
morbidade, avaliada pelo maior tempo de hospitalização, necessidade mais frequente e 
mais prolongada de cuidados intensivos e ventilação mecânica. Porém o risco de 
mortalidade foi substancialmente menor que o relatado no estudo anterior.
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Além da presença da cardiopatia congênita, a correção cirúrgica no 
primeiro ano de vida, em época de surto de VRS, também pode proporcionar risco 
de infecção grave. A sobrevida após correção de cardiopatia congênita é 
dependente de dois grandes fatores: manutenção de baixa resistência vascular 
pulmonar e adequado débito sistêmico. Ambos os parâmetros podem ser 
comprometidos na infecção por VRS, piorando a insuficiência respiratória 
(MEISSNER, WELLIVER, CHARTRAND et ai, 1996).
Tem sido sugerido que a diminuição do risco de mortalidade por VRS em 
pacientes com cardiopatias congênitas seja secundária aos progressos nos 
cuidados intensivos e avanços das técnicas de correção cirúrgica, uma vez que a 
terapia antiviral disponível não tem apresentado resposta significativa (NAVAS, 
WANG, DE CARVALHO et al., 1992).
Crianças com cardiopatias congênitas, além do risco oferecido pela lesão 
anatômica que possuem frente às infecções por VRS, adquirem facilmente o vírus no 
ambiente hospitalar, inclusive durante internamentos eletivos. Em épocas de surto de 
VRS na comunidade, deve-se considerar a real necessidade de submeter essas 
crianças a hospitalização. Caso a internação seja realizada, a equipe de atendimento 
deve se empenhar na realização de procedimentos que diminuam a possibilidade de 
transmissão nosocomial do vírus (MacDONALD, HALL, SUFFIN et ai, 1982).
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Crianças prematuras
Estudos clínicos sugerem que crianças com história de prematuridade, 
principalmente aquelas com menos de 6 meses de idade, apresentam risco 
aumentado de doença grave por VRS (MEISSNER, 1994).
Mesmo na ausência de doença pulmonar, prematuridade isoladamente constitui 
um risco tanto para hospitalização como para aumento da morbidade devido à infecção por 
VRS. MEERT, HEIDEMANN, ABELLA et al. (1990) revisando casos de crianças previamente 
saudáveis hospitalizadas com doença respiratória devido ao VRS, durante um período de 5 
anos, observaram que 27% destas eram prematuras. As crianças com história de 
prematuridade além de apresentarem mais frequentemente apnéia, desenvolveram um grau 
maior de insuficiência respiratória do que as crianças nascidas a termo, evidenciado pela 
maior necessidade de suplementação de oxigênio, jejum prolongado, internação em unidade 
de terapia intensiva (UTI) e ventilação mecânica. Também apresentaram maior grau de 
instabilidade fisiológica e necessidade de intervenções terapêuticas, incluindo-se uso de 
terapia antiviral com ribavirina, e maior tempo de hospitalização.
CUNNINGHAM, McMILLAN, GROSS et al. (1991) compararam 
prospectivamente as taxas de rehospitalização por infecção respiratória em 133 
crianças nascidas prematuramente com idade gestacional menor ou igual a 32 
semanas, com um grupo controle constituído por crianças nascidas a termo. Do total 
de prematuros, 36% foram rehospitalizados, comparados com 2,5% do grupo 
controle. Considerando-se apenas os pré-termos sem broncodisplasia, a taxa de 
rehospitalização foi de 25%.
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Crianças menores de 6 semanas de vida
GREEN, BRAYER, SCHENKMAN et ai. (1989) observaram em pesquisa 
retrospectiva com 87 crianças previamente hígidas com infecção por VRS, que as 
menores de 6 semanas de vida constituem um grupo de alto risco para infecção 
grave pelo vírus. Observou que esse grupo de crianças, quando hospitalizadas 
devido à infecção pelo VRS, eram mais propensas a requerer suplementação com 
oxigênio mais prolongada, cuidados intensivos, ventilação mecânica e maior tempo 
de hospitalização.
Segundo McMILLAN, TRISTRAM, WEINER et al. (1988) que avaliaram 
retrospectivamente 102 crianças hospitalizadas por infecção respiratória por VRS, o 
tempo de internação foi significativamente mais longo para crianças menores de 2 
meses de idade do que para crianças mais velhas. Vinte e uma das vinte e três 
crianças com menos de 2 meses com prolongada hospitalização, não tinham 
nenhum outro fator de risco exceto a baixa idade.
Crianças com doenças pulmonares crônicas
Entre lactentes com displasia broncopulmonar, infecções do trato 
respiratório inferior de origem virai são as razões mais comuns de 
rehospitalização após a alta inicial das unidades neonatais (CUNNINGHAM, 
McMILLAN, GROSS, 1991).
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Algumas pesquisas têm demonstrado maior morbidade das infecções 
respiratórias por VRS nesta população, sendo destacado como fator de risco 
importante para gravidade da infecção, o uso vigente ou recente de terapia 
domiciliar com oxigênio (GROOTHUIS, GUTIERREZ, LAUER, 1988; MEERT, 
HEIDEMANN, LIEH-LAI et ai, 1989)
NAVAS, WANG, DE CARVALHO et a i (1992) encontraram entre 1584 
crianças com fatores de risco, hospitalizadas por infecção respiratória por VRS, 
200 com doenças pulmonares crônicas, sendo 139 com displasia 
broncopulmonar, 20 com fibrose cística, 19 com episódios recorrentes de 
broncoaspiração e 20 com outras condições que predispunham a doença 
pulmonar. A média de duração de suplementação de oxigênio foi 
significativamente mais longa no grupo de crianças com doenças pulmonares 
crônicas juntamente com as cardiopatias congênitas, do que nos demais grupos. 
UTI foi necessária para 32% dos pacientes e 19% receberam ventilação 
mecânica. A taxa de mortalidade similar a do grupo com cardiopatias congênitas 
foi de 3,5%, significativamente maior que nos demais grupos.
Embora infecção por VRS seja mais comum nos primeiros 6 meses de 
vida (KIM, ARROBIO, BRANDT et al., 1973), crianças com mais de 12 meses 
com doença pulmonar crônica também apresentam risco aumentado para 
hospitalização, além de morbidade significativa (GROOTHUIS, SALBENBLATT, 
LAUER, 1990).
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Outro grupo com doença pulmonar crônica que pode apresentar doença gráve 
pelo VRS é constituído por crianças com fibröse cística. Embora infecções bacterianas 
constituam uma importante causa de exacerbação aguda da doença pulmonar nessa 
população, pacientes com fibröse cística têm um risco aumentado de hospitalização devido 
a infecções respiratórias agudas virais (MEISSNER, 1994). ABMAN, OGLE, BUTLER- 
SIMON et al. (1988) acompanharam prospectivamente 48 crianças com fibröse cística 
diagnosticadas em programa de rastreamento neonatal. Das 48 crianças, 27% foram 
hospitalizadas por insuficiência respiratória aguda antes de completarem 12 meses de 
idade. VRS foi isolado em 7 das 12 crianças hospitalizadas. A média de hospitalização foi 
de 22 dias e 3 crianças necessitaram ventilação mecânica. Aos 26 meses de vida, as 
crianças com fibröse cística que haviam sido hospitalizadas com VRS tinham 
significativamente sintomas respiratórios mais graves do que os pacientes com fibröse 
cística hospitalizados sem diagnóstico de infecção por VRS.
Outros fatores de risco
Outros fatores têm sido implicados em aumentar o risco de infecção do 
trato respiratório inferior e hospitalização por VRS principalmente nos primeiros 
meses de vida. Crianças de famílias com baixas condições sócio-econômicas 
(GLEZEN, DENNY, 1973), crianças não amamentadas ou amamentadas por 
períodos mínimos, as que freqüentam creches, as que vivem em aglomerações, 
baixo nível educacional da mãe, baixo nível materno de anticorpos neutralizantes 
contra o VRS parecem ser de maior risco (GLEZEN, PAREDES, ALLISON et al., 
1981; HOLBERG, WRIGTH, MARTINEZ et al., 1991).
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0  mês de nascimento da criança também tem sido considerado no 
aumento do risco de hospitalização por VRS. GLEZEN, PAREDES, ALLISON et a i 
(1981) demonstraram que o risco de hospitalização foi de 7/1000 nacidos vivos para 
as crianças nascidas nos 6 meses que precediam o pico do epidemia, e de 2/1000 
para as nascidas nos outros 6 meses do ano.
Pais tabagistas, irmãos mais velhos, história familiar de asma e 
aglomerações foram preditores estatisticamente significativos de desenvolvimento 
de bronquiolite em estudo de McCONNOCHIE e ROGHMANN (1986).
2 .1 4  D i a g n ó s t i c o
O diagnóstico da infecção por VRS é importante para prevenção de infecção 
nosocomial e para auxiliar no manejo clínico, que inclue o uso racional de antibióticos e 
emprego de drogas antivirais apropriadas (TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Pode ser realizado por isolamento virai em cultura celular, detecção de 
antígenos virais em secreções ou tecidos e métodos sorológicos. As amostras 
frequentemente analisadas incluem secreções nasais ou respiratórias obtidas por 
lavado nasal, “swab” nasal, aspiração de secreções ou lavado bronco-alveolar 
(TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Os espécimes clínicos devem ser coletados no início do quadro clínico, 
quando a excreção virai é maior (HALL, DOUGLAS JR., GEIMAN, 1976; 
TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
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Detecção de antígenos virais
As técnicas de imunofluorescência (IF) e ensaio imunoenzimático (EIA) 
são técnicas rápidas de detecção de antígenos de VRS, e as mais utilizadas. Outras 
técnicas como microscopia eletrônica, reação de polimerização em cadeia, técnicas 
de hibridização, radioimunoensaio e hemaglutinação, são empregadas com menor 
frequência (TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Imunofluorescência
Descrita por GARDNER e McQUILLIN (1968), a técnica de IF é utilizada 
para detectar VRS em células epiteliais esfoliadas da nasofaringe. A sensibilidade 
da IF relacionada com a cultura virai varia de 80 a 97%, com especificidade maior 
que 90% (TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Em relação à cultura celular, a IF proporciona como vantagens a 
possibilidade de fornecer resultados com maior rapidez e menor custo. 
Comparando-se com a técnica de EIA, a IF tem como benefício a possibilidade de 
pesquisar ao mesmo tempo antígenos de outros vírus respiratórios, utilizando-se 
anticorpos monoclonais específicos. Entre as desvantagens estão a necessidade de 
que a amostra apresente células do epitelio respiratório intactas contendo antígenos 
virais, as quais são rapidamente destruídas durante o transporte. Também é 
necessário técnico capacitado para realizar as leituras, que demandam um certo 
consumo de tempo (POOW-KRAUPP, KERN, BINDER et al., 1986; TRISTRAM, 
WELLIVER, 1995).
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Pode-se utilizar técnicas de imunofluorescência direta ou indireta, com 
anticorpos monoclonais e policlonais (HALL, 1992). A maioria dos laboratórios 
atualmente, empregam a técnica de IF indireta, devido a sua maior sensibilidade e 
especificidade.
Quando incubadas com anticorpos monoclonais contra proteínas do 
nucleocapsídeo ou fosfoproteína, as células infectadas demonstram ao 
microscópio de epifluorescência inclusões citoplasmáticas, enquanto anticorpos 
monoclonais contra as proteínas de superfície produzem fluorescência granular 
na superfície da célula, produzindo um padrão de membrana (TRISTRAM, 
WELLIVER, 1995).
Ensaio Imunoenzimático (EIA)
Existem vários testes comerciais de EIA para detecção de antígenos de 
VRS (HALL, 1992).
Apresenta sensibilidade e especificidade inferior a IF e isolamento em 
cultura celular (TRISTRAM, WELLIVER, 1995), embora alguns estudos demonstrem 
resultados semelhantes (POOW-KRAUPP, KERN, BINDER etal., 1986).
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Em comparação às técnicas de IF, exibe algumas vantagens: não 
requer células intactas do trato respiratório, é capaz de detectar vírus 
inativados, o cuidado com as amostras não é tão rigoroso e inclusive não 
necessita de transporte refrigerado. Outras vantagens incluem técnica 
simplificada, interpretação objetiva, possibilidade de automatização dos testes 
com disponibilidade de resutados em minutos a horas, e análise de um grande 
número de amostras (POOW-KRAUPP, KERN, BINDER et a/., 1986; TRISTRAM, 
WELLIVER, 1995). Em países extensos como o Brasil, que têm poucos 
laboratórios adequadamente equipados, um laboratório de referência pode 
realizar detecção de antígenos virais por técnica de EIA de amostras coletadas 
em outras localidades (SIQUEIRA, FERREIRA, NASCIMENTO, 1986).
Isolamento virai
O isolamento em cultura de células é considerado o “padrão ouro” para 
identificação de VRS em amostras clínicas. A cultura é realizada em tubos ou 
garrafas apropriadas com monocamada da linhagem celular escolhida. O VRS 
cresce melhor em linhagens celulares epiteliais humanas, como HEp-2 (células de 
carcinoma de nasofaringe) e A549 (células de carcinoma de pulmão humano) 
(WALSH, HALL, 1989).
A amostra clínica coletada deve ser inoculada o mais rapidamente 
possível, evitando-se congelamento e descongelamento, que resulta em perda da 
infectividade do vírus (HAMBLING, 1964).
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O efeito citopático característico do VRS em células HEp-2 é o 
desenvolvimento de sincício formado pela fusão de células multinucleadas, que 
surge entre 3 e 7 dias da inoculação. A cultura deve ser mantida por até 21 dias, e 
muitas vezes o vírus cresce sem a formação do efeito citopático típico. Identificação 
definitiva dos isolados de VRS pode ser feita facilmente utilizando técnicas de IF ou 
EIA (WALSH, HALL, 1989).
Apesar das desvantagens da utilização de cultura virai, como processo 
dispendioso e demorado, deve ser realizada em adição às técnicas de rápido 
diagnóstico de VRS, pois ofereçe a vantagem de possibilitar a detecção de outros 
patógenos que não o VRS, como adenovírus e enterovírus (HALL, 1992; 
TRISTRAM, WELLIVER, 1995).
Identificação de sorogrupos
A identificação dos grupos A e B do VRS pode ser realizada a partir de 
células de secreção de nasofaringe infectadas ou VRS isolado em cultura celular 
(SIQUEIRA, NASCIMENTO, 1990). As técnicas empregadas são IF ou EIA, com a 
utilização de anticorpos monoclonais específicos contra proteínas do VRS 
(ANDERSON, HIERHOLZER, TSOU et ai, 1985).
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Diagnóstico sorológico
Soro pode ser testado para anticorpos contra proteínas do VRS por testes de 
fixação de complemento, neutralização, microneutralização, redução em placa, 
imunofluorescência, ensaio imunoenzimático e Western Blot. Entretanto, o diagnóstico 
sorológico de infecção por VRS tem sido mais útil para estudos epidemiológicos do que 
para o manejo do paciente, devido ao tempo necessário para elevação dos níveis de 
anticorpos no soro convalescente (HALL, McCARTHY, 1995).
2 .1 5  T r a t a m e n t o
Medidas suportivas
Oxigenoterapia e hidratação são as principais medidas de suporte para 
infecção do trato respiratório inferior por VRS (ELLIS, 1977).
Deve-se corrigir a desidratação que pode ocorrer devido a perdas 
insensíveis. Têm-se relatado que em infecção por VRS e outras doenças 
pulmonares pode haver um aumento da secreção de hormônio antidiurético e 
consequente retenção hídrica. Assim, a hidratação deve ser cuidadosamente 
calculada e oferecida, para não hiperidratar o paciente. Monitorização do balanço 
hídrico e da concentração de eletrólitos plasmáticos, restrição hídrica (VAN 
STEENSEL-MOLL, HAZELZET, VAN DER VOORT et ai, 1990) e por vezes o uso 
de diuréticos (ROSÁRIO FILHO, BASTOS, 1981), deve ser considerada no 
tratamento de pacientes gravemente afetados.
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Broncodilatadores são usados com frequência, embora os dados quanto 
a sua eficácia sejam conflitantes. HAMMER, NUMA, NEWTH (1995) observaram um 
efeito limitado com o uso de albuterol inalatório em pacientes com infecção grave 
por VRS. Outros autores verificaram segurança e efetividade em melhorar o 
“distress” respiratório com o uso de salbutamol e metaproterenol inalatório 
(KLASSEN, ROWE, SUTCLIFFE et ai, 1991; ALARIO, LEWANDER, DENNEHU et 
ai, 1992; CHEVALLIER, AEGERTER, PARAT et ai, 1995).
Os corticosteróides são prescritos comumente no tratamento de 
bronquiolite por VRS, em rotas variadas de administração, seja oral, parenteral ou 
inalatória (KIMPEN, SCHAAD, 1997), mas nenhum estudo evidenciou indiscutível 
efeito benéfico desta medida terapêutica (DABBOUS, TKACHYK, STAMM, 1966; 
ROOSEVELT, SHEEHEN, GRUPP PHELAN et ai, 1996; KLASSEN, SUTCLIFFE, 
WATTERS et ai, 1997).
Alguns autores têm sugerido a utilização de altas doses de vitamina A 
nas infecções do trato respiratório inferior causadas pelo VRS. Os ensaios 
clínicos baseiam-se no seu potencial benéfico em reduzir morbidade e 
mortalidade em crianças menores de 2 anos com sarampo (outro paramixovírus), 
e a observação de baixos níveis séricos de vitamina A nas crianças com 
infecção do trato respiratório inferior por VRS (NEUZIL, GRUBER, CHYTIL et a i, 
1994). Outros estudos, entretanto, não observaram eficácia significativa que 
justifique o uso da vitamina A em altas doses nesta situação (KJOLHEDE, 
CHEW, GADOMSKI et a i, 1995; BRESEE, FISCHER, DOWELL et ai., 1996; 
DOWELL, PAPIC, BRESEE et al., 1996).
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Terapia antiviral
Ribavirina em aerossol é a única droga específica disponível para 
tratamento de infecções por VRS. É um análogo sintético de nucleosídeos (1-p-D- 
ribafuranosyl -1, 2, 4-triazole-3-carboxamine), que parece interferir com a expressão 
do RNA mensageiro e inibir a síntese da proteína virai, sem se incorporar 
significativamente no DNA ou RNA da célula do hospedeiro (COMMITTEE ON 
INFECTIOUS DISEASE, 1993).
Ribavirina é administrado em aerossol de pequenas partículas (1-2 ^m) 
em solução com água esterilizada ou solução salina contendo 20mg/ml, via tenda 
de oxigênio, campânula ou máscara, durante 12 a 20 horas por dia, por um período 
de 4 a 5 dias (COMMITTEE ON INFECTIOUS DISEASE, 1993).
Vários ensaios clínicos randomizados, controlados, utilizando água 
esterilizada como placebo, demonstraram melhora mais rápida dos sinais e sintomas 
respiratórios, aumento da oxigenação e diminuição da excreção virai nos lactentes 
tratados com ribavirina, com ausência de efeitos colaterais significantes (HALL, 
McBRIDE, GALA et al., 1985] GROOTHUIS, WOODIN, KATZ et ai, 1990).
Ribavirina pode ser utilizado com segurança em pacientes em ventilação 
mecânica (SMITH, FRANKEL, MATHERS et ai, 1991)
Estudos comparativos posteriores demonstraram que o uso do 
ribavirina em altas dosagens (solução contendo 60mg/ml) administradas durante 
2 horas, três vezes ao dia, era equivalente à terapia padrão com relação a 
eficácia, tolerância e segurança. Adicionalmente, a terapia com altas doses e
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curta duração, permitiu um acesso mais fácil dos pais e da equipe médica e de 
enfermagem para os cuidados com os pacientes, resultou em diminuição da 
liberação da droga para o meio ambiente e consequentemente menor exposição 
da equipe de saúde à medicação (ENGLUND, PIEDRA, JEFFERSON et ai., 
1990; ENGLUND, PIEDRA, AHN et ai., 1994).
Subseqüentemente, pesquisadores criticaram o uso de água como 
placebo nos ensaios clínicos descritos, uma vez que a água pode levar a aumento 
da resistência das vias aéreas e resultar em terapia deletéria comparada com os 
pacientes tratados com ribavirina (MOLER, BANDY, CUSTER, 1991).
Estudos mais recentes têm sugerido que a terapia com ribavirina não 
apresenta efetividade em reduzir a morbidade e mortalidade na doença 
provocada pelo VRS, inclusive em crianças em ventilação mecânica (WHEELER, 
WOFFORD, TURNER, 1993; MEERT, SARNAIK, GELMINI et a i, 1994). LAW, 
WANG, STEPHENS et a i (1995) demonstraram ainda prolongado tempo de 
internação em UTI e/ou de hospitalização associados ao uso de ribavirin.
Acredita-se que certos grupos de pacientes com infecção por VRS, como 
aqueles com imunossupressão ou outras doenças de base, podem se beneficiar da terapia 
com ribavirina, mais do que outros pacientes. Assim, em 1996, a Academia Americana de 
Pediatria publicou recomendações para sua utilização. Segundo a entidade, aerossol de 
ribavirina pode ser considerado para uso em lactentes e crianças de alto risco para infecção 
grave por VRS (COMMITTEE ON INFECTIOUS DISEASE, 1996).
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2 .1 6  P r e v e n ç ã o
Imunização passiva
Há alguns anos foi desenvolvida uma imunoglobulina hiperimune anti-VRS 
(IGVRS), que contém altos títulos de anticorpos neutralizantes contra o vírus. Os ensaios 
clínicos iniciais utilizaram infusão mensal de IGVRS, durante os meses de surto de VRS, em 
crianças de alto risco de desenvolver infecção grave. Observou-se eficácia e segurança 
com esta estratégia, sendo que nas crianças que receberam altas doses da medicação, 
houve menor frequência de infecção do trato respiratório inferior por VRS e de otite média 
aguda, menor necessidade de hospitalização, menor tempo de UTI e de internamento 
(GROOTHUIS, 1994; GROOTHUIS, SIMOES, HEMMING et ai, 1995; SIMOES, 
GROOTHUIS, TRISTRAM et ai, 1996; PREVENT STUDY GROUP, 1997).
Tendo como base os resultados satisfatórios observados, o “Food and Drug 
Administration” nos Estados Unidos licenciou em 1996 a IGVRS para prevenção de 
infecção grave por VRS para crianças menores de 24 meses com displasia 
broncopulmonar ou história de nascimento prematuro (definido como idade gestacional 
menor que 35 semanas). Estima-se um custo de 5.000 dólares por criança por ano em 
imunoprofilaxia, o que justifica o uso criterioso e restrito apenas para crianças de maior 
risco de infecção grave por VRS (MEISSNER, WELLIVER, CHARTRAND et al., 1996).
Em crianças com cardiopatias congênitas, não se demonstrou um 
benefício claro com o uso da imunoglobulina. Em outras situações de risco, como 
imunossupressão por quimioterapia e transplantes, a imunoprofilaxia com IGVRS 
poderá ser considerada, embora dados quanto a eficácia nesta população não
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sejam disponíveis. Até o momento não é justificado o uso rotineiro em crianças 
imunossuprimidas pelo Vírus da Imunodeficiência Humana ou pelo uso de 
corticóides (MEISSNER, WELLIVER, CHARTRAND et ai, 1996).
A utilização de IGVRS como terapêutica na infecção pelo VRS, embora 
segura, não demonstrou eficácia tanto em crianças de alto risco para infecção grave 
como em crianças previamente saudáveis (RODRIGUEZ, GRUBER, WELLIVER et 
a i , 1997; RODRIGUEZ, GRUBER, GROOTHUIS etal., 1997).
Imunização ativa
Devido à potencial gravidade das infecções por VRS, à possibilidade de 
seqüelas a longo prazo, e a ausência de tratamento específico comprovadamente 
eficaz, o desenvolvimento de uma vacina segura e efetiva, que possa ser utilizada 
em um grande segmento da população, trata-se de uma prioridade.
Uma vacina de vírus inativado por formalina foi utilizada há mais de 25 
anos. Esta vacina não somente falhou em prevenir infecção pelo VRS, como 
aumentou a gravidade da doença nas crianças que subsequentemente tornaram-se 
infectadas (KIM, CANCHOLA, BRANDT et al., 1969).
A partir deste modelo fracassado, encontram-se em fases variadas de 
pesquisa, vacinas de vírus vivo atenuado com vírus mutantes, vacinas sub-unitárias 
e vacinas recombinantes contra o VRS (MURPHY, COLLINS, 1997).
47
3. POPULAÇÃO E MÉTODOS
3.1 M é t o d o  C ie n t íf ic o  e C a r a c t e r iz a ç ã o  da  P o p u l a ç ã o
O presente estudo foi desenvolvido com método prospectivo descritivo 
correlacionai.
Foi realizado no período compreendido entre 18 de abril e 18 de agosto 
de 1997, envolvendo pacientes internados nas Unidades de Emergência Pediátrica 
e de Terapia Intensiva Pediátrica do Hospital de Clínicas (HC) da Universidade 
Federal do Paraná (UFPR). Estas unidades recebem pacientes provenientes do 
Pronto Atendimento Pediátrico do HC da UFPR, pacientes transferidos de outros 
hospitais ou encaminhados de Unidades de Saúde da Prefeitura Municipal de 
Curitiba, além de transferências entre as próprias unidades pediátricas do HC.
Critérios de inclusão
Foram estudados consecutiva e prospectivamente lactentes de ambos os 
sexos, com idade entre 29 dias e dois anos, com diagnóstico clínico de infecção 
aguda do trato respiratório inferior, com no máximo 10 dias de evolução entre o 
início da doença e a inclusão no estudo.
O diagnóstico de infecção aguda do trato respiratório inferior baseou-se 
na presença de febre (definida como temperatura axilar igual ou maior que 37,8°C) 
ou tosse e um ou mais dos seguintes sinais e sintomas presentes no momento da 
admissão hospitalar:
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• taquipnéia (definida como frequência repiratória acima de 50 
movimentos respiratórios/ minuto)
• retração torácica (esforço respiratório)
• estertoração bolhosa ou crepitante
• sibilância
• estridor
Foram incluídas ainda crianças com história de pausa respiratória ou 
apnéia, associada ou não aos sinais e sintomas respiratórios descritos acima.
Critérios de exclusão
Foram excluídas do estudo crianças sem a pesquisa de vírus respiratório 
por imunofluorescência indireta.
3 .2  C o l e t a  de D a d o s  
Anamnese e exame físico
Cada paciente recebeu um formulário próprio onde foram recolhidos do 




Foram também retirados dos prontuários, dados referentes aos seguintes 
exames laboratoriais coletados na admissão hospitalar (quando disponíveis):
• hemograma (retirados dados referentes a contagem de leucócitos e 
neutrófilos, percentual de linfócitos e de células imaturas, onde foram 
incluídos os bastões, metamielócitos e mielócitos)
• Saturação de oxigênio (Sa02) e pressão parcial arterial do gás 
carbônico (PaC02), obtidos da gasometria arterial
• hemocultura
• cultura de líquido pleural
Exames radiológicos
Foram obtidos na incidência póstero-anterior e perfil quando realizados 
no serviço de radiologia, ou incidência ântero-posterior quando no leito. Em alguns 
pacientes com derrame pleural foram avaliados os exames com incidência em 




Todos os pacientes incluídos no estudo, foram submetidos a aspiração 
de secreção de nasofaringe para realização de pesquisa de vírus respiratórios, 
incluindo pesquisa de vírus respiratório sincicial (VRS), influenza A, influenza B, 
adenovirus, parainfluenza 1, parainfluenza 2 e parainfluenza 3.
Acompanhamento dos pacientes
Os dados relacionados a evolução clínica dos pacientes, exames 
laboratoriais, bem como medidas terapêuticas utilizadas até a resolução do quadro 
pulmonar ou alta hospitalar, foram obtidos mediante consulta diária do prontuário 
médico (ANEXOS 1 e 2).
Os lactentes que necessitaram de mais de um internamento sucessivo 
foram considerados como tendo um novo quadro de infecção aguda do trato 
respiratório, quando o intervalo compreendido entre a alta médica e a nova 
hospitalização tivesse sido maior que uma semana. Intervalos menores que estes, 
foram considerados como um mesmo quadro de infecção respiratória aguda, e 
consequentemente como um mesmo internamento.
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3.3 Caracterização  dos  G rupo s  de Pacientes  de  A co r d o  com  a 
P esquisa  de V írus R espirató rios
Grupos VRS positivo e VRS negativo
De acordo com os resultados da pesquisa de vírus respiratório por 
imunofluorescência indireta, os pacientes foram divididos em 2 grupos:
• grupo VRS positivo - que compreendia todos os pacientes em que o 
VRS foi identificado;
• grupo VRS negativo - onde foram incluídos todos os demais pacientes, 
independentemente do resultado da pesquisa de outros vírus 
respiratórios, ou identificação de agentes bacterianos nas culturas.
Estes dois grupos de pacientes tiveram suas características clínicas, 
radiológicas, laboratoriais, medidas terapêuticas e evolução clínica comparadas.
Foram comparadas as prevalências dos seguintes sinais e sintomas 
presentes no momento da admissão: tosse, coriza, febre , vômitos, diarréia, história 
de pausas respiratórias, taquipnéia, gemência, cianose, aumento de diâmetro 
ântero-posterior, retração torácica, sibilância, estertoração, estridor e conjuntivite.
As características laboratoriais comparadas foram os dados referentes ao 
hemograma (contagem de leucócitos e neutrófilos, percentagem de linfócitos e 
células imaturas), gasometria arterial (Sa02 e PaC02) e raio X de tórax.
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De acordo com os sinais e sintomas presentes no momento da admissão 
e com os achados radiológicos, os pacientes foram agrupados em síndromes 
clínicas definidas como:
• Laringotraqueobronquite Aguda: infecção aguda caracterizada pela 
presença de tosse bitonal, rouquidão e estridor inspiratório. A ausculta do 
tórax revela presença de sibilos expiratórios e estertoração (WALTER, 
SHURIN, 1992).
• Traqueobronquite Aguda: processo inflamatório transitório manifestado por 
tosse produtiva, ausculta pulmonar com roncos, com ou sem estertoração, 
podendo ou não haver sibilos. Radiologicamente apresenta-se com 
infiltrado peribrônquico (LOUGHIN, 1998).
• Bronquiolite Aguda: infecção aguda do trato respiratório inferior em 
crianças menores de dois anos, caracterizada clinicamente pela 
presença de sibilos expiratórios, em geral associados a taquipnéia, 
retração torácica e hiperinsuflação, sendo este o primeiro episódio. 
Achados radiológicos incluem hiperinsuflação difusa, infiltrado 
peribrônquico e atelectasia (McCONNOCHIE, 1983).
• Broncopneumonia: doença de etiologia viral ou bacteriana caracterizada 
por febre com ou sem tosse, taquipnéia, com ou sem retração torácica, 
ausculta pulmonar apresentando estertores crepitantes e evidência 
radiológica de consolidação (SUWANJUTHA, CHANTAROJANASIRI, 
WATTHANA-KASETR, 1990).
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Quanto às medidas terapêuticas, avaliou-se os seguintes recursos
empregados: oxigênio e tempo de uso (em dias), nebulização com broncodilatador, 
uso de broncodilatador endovenoso, corticóide sistêmico, antibiótico, ventilação 
mecânica e tempo de uso (em dias).
Os parâmetros de evolução clínica observados foram: apnéia (definida
como pausa respiratória maior que 20 segundos, ou de menor duração quando
acompanhada de bradicardia ou cianose), admissão em Unidade de Terapia 
Intensiva (UTI), tempo de permanência em UTI (em dias), tempo total de
internamento (em dias) e número de óbitos.
O dado referente a apnéia foi observado tanto na admissão hospitalar 
como em qualquer fase da hospitalização.
Grupos de pacientes VRS positivos com e sem fatores de risco para 
doença grave pelo VRS
Os pacientes com VRS foram subdivididos em 2 grupos:
• com fatores de risco
• sem fatores de risco
Foram considerados fatores de risco para infecção grave por VRS as 
condições listadas a seguir, identificadas pela anámnese do internamento ou 
durante a internação hospitalar:
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• cardiopatias congênitas;
• doenças pulmonares crônicas (fibrose cística, displasia broncopulmonar, 
hiperreatividade brônquica);
• qualquer outra enfermidade crônica que pudesse afetar o curso da 
infecção por VRS, incluindo refluxo gastro-esofágico, síndrome de 
Down e desordens neurológicas crônicas;
• imunodeficiências primárias, secundárias a medicamentos ou 
adquiridas;
• história de prematuridade (definida como idade gestacional abaixo de 
37 semanas);
• lactentes menores de 6 semanas (42 dias) de vida.
Estes dois subgrupos de pacientes VRS positivos também tiveram suas 
características clínicas, laboratoriais, medidas terapêuticas e evolução clínica 
comparadas, com exceção dos exames radiológicos.
3.4 C o le ta  de A s p ira d o  de N a s o fa r in g e  (A n f)
A coleta do material de nasofaringe foi realizada pela autora do estudo 
nos lactentes internados na Unidade de Emergência Pediátrica, e pelos 
profissionais do Serviço de Fisioterapia nos internados na UTI Pediátrica.
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A secreção de nasofaringe foi obtida com a utilização de sonda de aspiração 
traqueal número 6 ou 8 ou sonda nasogástrica curta número 8, conectada a um equipo 
de macrogotas de infusão de soro, acoplados a um aspirador portátil ou de parede 
(vácuo), segundo técnica descrita em 1980 por GARDNER e McQUILLIN.
A sonda foi introduzida alternadamente nas duas narinas até a 
nasofaringe, aspirando-se aproximadamente 1ml de secreção. Nas situações de 
secreção espessa ou escassa, foi instilado 1 a 2 gotas de solução salina isotônica 
estéril, com a finalidade de fluidificar a secreção e facilitar a aspiração.
O material coletado foi acondicionado na própria embalagem do equipo, 
identificado e transportado imediatamente em isopor com gelo ao laboratório de 
Virologia do Hospital de Clínicas da UFPR para o seu processamento. Todas as 
amostras clínicas foram mantidas em refrigerador a 4°C e foram processadas num 
período máximo de quatro horas da coleta.
3 .5  P ro c e s s a m e n to  Das A m o s tra s
Ao chegar ao Laboratório de Virologia, aproximadamente 200(il da 
amostra eram colocados em um frasco esterilizado contendo 1 ml de meio de 
transporte de vírus. Em seguida, adicionava-se ao frasco 200|al de antibiótico 
(Penicilina Cristalina 1.000.000u e Estreptomicina 1 g, cada um diluídos em 100ml 
de água destilada) e 200|il de antifúngico (Anfotericina B 50mg diluída em 50 ml de 
água destilada) e este era acondicionado em freezer a -70°C para estudos futuros.
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Preparação das lâminas para pesquisa de antígeno virai
A amostra restante foi transferida para tubo de centrífuga, adicionava- 
se aproximadamente 8 ml de Solução Salina Tamponada (PBS) 0,01 M, pH 7,2 e 
homogeneizava-se com pipeta Pasteur de modo que o muco fosse diluído e as 
células fossem soltas no PBS. Foi então centrifugada a 230 g por 10 minutos em 
temperatura ambiente. O sobrenadante foi desprezado e caso ainda houvesse 
grande quantidade de muco, o procedimento de suspensão em PBS, 
homogeneização e centrifugação era repetido por mais duas vezes.
O sedimento foi resuspenso em 200|il de PBS, homogeneizado e 
distribuído em 2 lâminas previamente demarcadas com 10 orifícios de 
aproximadamente 0,5 cm de diâmetro. Após secagem do material em ventilador, 
seguia-se a fixação em acetona para análise a 4°C durante 10 minutos (ANEXO 3).
Uma lâmina foi mantida a -20°C até a coloração da imunofluorescência 
indireta, realizada no máximo em 48 horas do processamento da amostra. A 
segunda lâmina foi mantida a -70°C para possível repetição da coloração em 
casos de dúvida, ou para posterior sorogrupagem dos casos VRS positivos.
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3.6  IMUNOFLUORESCÊNCIA INDIRETA (iF l)
A coloração por IFI foi realizada incubando-se as lâminas com 
anticorpos monoclonais produzidos em camundongo e específicos para cada 
vírus, diluídos previamente em soro albumina bovino 1% ( anti-VRS, anti- 
adenovírus, anti-influenza A, anti-influenza B, anti-parainfluenza 1, anti- 
parainfluenza 2, anti-parainfluenza 3), a 37°C em câmara úmida por 30 minutos. 
Após 3 lavagens sucessivas com PBS durante 5 minutos sob agitação constante 
e posterior secagem, as lâminas eram novamente incubadas com anticorpo anti- 
camundongo conjugado com isotiocianato de fluoresceína (FITC) em câmara 
úmida a 37°C por 30 minutos. Após a segunda incubação, as lâminas eram 
lavadas conforme descrito e rinsadas em água destilada. Após secar, as lâminas 
foram montadas com glicerol tamponado e lamínula e observadas ao 
microscópio de epifluorescência com lâmpada de halogênio para visualização 
das imagens típicas de células infectadas.
As lâminas coradas foram submetidas a dupla leitura realizadas por 
profissionais do Laboratório de Virologia.
Existindo dúvidas quanto aos resultados encontrados na leitura das 
lâminas, sejam referentes à técnica de coloração ou devido a presença de 
fluorescência inespecífica no material, as lâminas duplicatas que estavam 
armazenadas a -70°C eram coradas e submetidas a nova leitura.
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3 .7  Id e n tif ic a ç ã o  dos G ru p o s  de V r s
As lâminas positivas para VRS que dispunham de duplicata ao final 
do estudo, foram coradas utilizando anticorpos monoclonais específicos para 
os grupos A (92.11C) e B (102.10B) do VRS no Laboratório de Vírus 
Respiratórios do Departamento de Virologia da Fundação Oswaldo Cruz 
(FIOCRUZ/RJ). O método aplicado para esta coloração foi semelhante ao 
descrito anteriormente.
A ficha de coloração por IFI consta no ANEXO 3. No ANEXO 4 estão 
relacionadas as fórmulas das soluções, as diluições dos anticorpos monoclonais e 
dos conjugados utilizados.
3 .8  P ro c e d im e n to s  E s ta t ís t ic o s
Recorreu-se à análise descritiva dos dados através de tabelas, quadros
e gráficos.
Para a comparação dos dados, foram utilizados os testes paramétrico “t 
de Student” e os não-paramétricos “Mann-Whitney” (pelo software "Primer of 
Biostatistics”), “Qui-Quadrado com correção de Yates” e “Exato de Fisher” (através 
do software “Epi-lnfo”), para amostras independentes.
O nível de significância (ou probabilidade de significância) mínimo 
adotado foi de 5%.
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4. RESULTADOS
4.1 D e s c r iç ã o  d a  P o p u l a ç ã o  d e  E s t u d o
Durante o período estudado, foram avaliadas 114 crianças internadas por 
infecção aguda do trato respiratório inferior. Dois pacientes foram excluídos devido 
a perda do material de aspirado de nasofaringe coletado. Os dados referentes às 
112 crianças constam nos ANEXOS 5 e 6. Os testes e resultados estatísticos estão 
listados no ANEXO 7, QUADROS 13 a 19.
Um paciente necessitou de 2 internamentos com intervalo de 63 dias 
entre ambos, correspondendo aos casos n9 20 do ANEXO 5 e n5 50 do ANEXO 6. O 
paciente n° 52 (ANEXO 6) necessitou de 2 hospitalizações sucessivas, com 
intervalo de 4 dias entre as datas de alta e admissão, sendo considerado como 
internamento único.
Idade, sexo e peso
Os 112 pacientes estudados tinham idade variando de 29 dias a 23,6 
meses, com média de 8,2 ± 6,9 meses (mediana de 5,7 meses). O sexo masculino 
predominou com 65 casos (58,0%), sendo do sexo feminino os demais 47 (42,0%), 
com uma proporção de 1,4:1. O peso médio dos pacientes avaliados era 6.472,5 ±
2.720,6 gramas (mediana de 6.215,0 gramas), variando de 1.805 a 14.500 gramas.
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Tempo de doen~a e momento de coleta do aspirado de nasofaringe 
0 tempo media transcorrido do infcio da doenga ate 0 internamento foi de 
4,1 ± 2,3 dias (mediana de 4,0 dias); na coleta do material aspirado de nasofaringe 
para pesquisa de vfrus respirat6rio passavam-se em media 5,6 ± 2,4 dias (mediana 
de 5,5 dias) de tempo de doenga. 
4.1.1 DIAGNOSTICO ETIOLOGICO DAS INFECCOES 
Pesquisa de virus respirat6rios por imunofluorescencia indireta 
0 GRAFICO 1 revela as achados de vfrus respirat6rios pesquisados par 
imunofluorescencia indireta. Vfrus respirat6rio sincicial (VRS) foi identificado em 46 
pacientes (41 , 1 %). Apenas 5 pacientes (4,5%) tiveram outros vfrus identificados (4 
casas de Influenza A e 1 caso de Influenza B). 













FONTE: ANEXO 7, QUADRO 13 
54,4 
Inf luenza A Influenza B Negativo viRUS 
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Sorogrupagem dos vírus respiratórios sinciciais identificados
Dos 46 casos em que o VRS foi diagnosticado, a identificação do 
sorogrupo do VRS pode ser realizada em 20 (43,5%). Os demais casos não 
dispunham de lâmina duplicata no final do estudo, pois foram utilizadas para 
a confirmação do resultado da imunofluorescência indireta para vírus 
respiratório. Das 20 lâminas que foram coradas com anticorpos monoclonais 
específicos para os grupos A e B do VRS, 16 foram positivas para o grupo A, 
2 para o grupo B e em 2 o grupo não foi identificado.
Hemocultura e cultura de líquido pleural
Dos 96 pacientes (85,7%) que tiveram amostra de hemocultura 
coletada na admissão hospitalar, 17 (17,7%) resultaram positivas, sendo 3 
casos de Streptococcus pneumoniae, 2 de Haemophilus influenzae, 8 casos 
de Estafilococo não produtor de coagulase e 4 de outros agentes menos 
frequentes (Bacilus sp., Corynebacterium sp.). Os 8 casos de Estafilococo 
não produtor de coagulase e os 4 de agentes menos frequentes foram 
considerados como provável contaminação, sendo classificados como 
hemoculturas negativas nas análises que se seguem.
62
A cultura do líquido pleural obtido de 8 dos 11 pacientes com derrame 
pleural resultou positiva em 4 casos, sendo 3 com Streptococcus pneumoniae e 1 
com Haemophilus influenzae. Um paciente com hemocultura positiva para 
Streptococcus pneumoniae foi positivo para a mesma bactéria na cultura de líquido 
pleural. Três pacientes com derrame pleural apresentaram cultura de líquido pleural 
negativa, mas as hemoculturas resultaram positivas, sendo 1 com Streptococcus 
pneumoniae e 2 com Haemophilus influenzae.
Deste modo, dos 112 pacientes avaliados, 59 (52,7%) tiveram algum agente 
etiológico identificado, sendo VRS em 46 (41,1%), Influenza A e B em 5 (4,5%), 
Streptococcus pneumoniae em 5 (4,5%) e Haemophilus influenzae em 3 (2,7%).
Síndrome clínica e etiologia
Sessenta e seis pacientes receberam diagnóstico de broncopneumonia, 
sendo que 11 destes (16,7%) apresentavam derrame pleural. Vinte e dois casos 
(33,3%) de broncopneumonia foram causadas por VRS, 4 (6,1%) pelo vírus 
influenza, 5 (7,6%) pelo Streptococcus pneumoniae, e 3 (4,5%) pelo Haemophilus 
influenzae. Considerando-se somente as 11 pneumonias com derrame pleural, em 4 
foi identificado Streptococcus pneumoniae e em 3 Haemophilus influenzae. Entre as 
21 crianças que receberam diagnóstico de bronquiolite, 15 (71,4%) tiveram VRS 
como agente causal. Traqueobronquite foi diagnosticada em 20 pacientes, 9 
(45,0%) causadas por VRS e 1 (5,0%) por vírus influenza.
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A TABELA 1 relaciona a síndrome clínica dos 112 pacientes com o 
diagnóstico etiológico determinado pela pesquisa de vírus respiratório, hemocultura 
e cultura de líquido pleural.














Vírus Respiratório Sincicial (VRS) - 22 15 09 - 46
Influenza - 04 - 01 - 05
Streptococcus pneumoniae 04 01 - - - 05
Haemophilus influenzae 03 - - - - 03
Não definida 04 28 06 10 5 53
NOTA: DP = Derrame Pleural; TQB = Traqueobronquite e LTQB = Laringotraqueobronquite.
4.2 Comparação e n tre  os Pacientes VRS Positivos e N egativos  
Distribuição mensal dos casos VRS positivos e negativos
Foram identificados 6 casos de infecção por VRS em 13 pacientes 
avaliados no mês de abril (46,2%); 14 casos em 28 pacientes no mês de maio 
(50,0%); 12 casos em 31 pacientes no mês de junho (38,7%); 14 casos em 28 
pacientes no mês de julho (50,0%) e nenhum caso no mês de agosto em 12 
pacientes avaliados. A distribuição dos casos positivos para VRS em relação ao 
número total de casos avaliados durante os quatro meses de estudo encontra-se no 
GRÁFICO 2.
GRAFICO 2- DISTRIBUI(;AO MENSAL DOS CASOS VRS POSITIVOS 
EM RELACAO AO TOTAL DE CASOS 










FONTE: ANEXO 7, QUADRO 13 
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NOTA: Percentual em razao do numero total de casos avaliados em cada perfodo 
Quanto a idade 
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Os pacientes VRS positives eram significativamente mais jovens 
(p=0,001 ), com idade media de 5,7 meses, em rela<;ao a media de 9,9 meses dos 
pacientes VRS negatives. Quarenta crian<;as (87, 0%) do grupo VRS positive tin ham 
ate 1 ana de idade, comparados com 41 (62, 1%) do grupo VRS negative 
(p=0,0075). Trinta e tres crian<;as (71,7%) VRS positivas tinham ate 6 meses de 
idade, comparado com 26 (39,4%) crian<;as VRS negativas, diferen<;a esta 
significativa (p=0,0015). Na faixa etaria acima de 1 ana de idade estavam 13,0% 
das crian<;as do grupo VRS positive e 37,9% do grupo VRS negative (p=0,0075). 
Os dados referentes a distribui<;ao par faixa etaria, dos casas positives e 
negatives para VRS estao demonstrados no GRAFICO 3. 











FONTE: ANEXO 7, QUADRO 13 
Quanto ao sexo 
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Vinte e quatro crianc;as (52,2%) do grupo VRS positivo e 41 (62,1%) do 










GRAFICO 4- DISTRIBUICAO DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E 
NEGATIVOS POR SEXO 




FONTE: ANEXO 7, QUADRO 13 
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Peso, frequência respiratória e frequência cardíaca
O peso médio de 5.401,0 ± 1.970,2 gramas (mediana de 5.175,0 
gramas) no grupo VRS positivo foi significativamente menor que os 7.219,2 ±
2.928,0 gramas (mediana de 7.415,0 gramas) no grupo VRS negativo 
(p<0,0001). Não houve diferença significativa entre estas duas categorias de 
pacientes em relação a frequência respiratória e a frequência cardíaca 
(QUADRO 1).
QUADRO 1 - COMPARAÇÃO DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E NEGATIVOS EM RELAÇÃO AO 
PESO, FREQUÊNCIA RESPIRATÓRIA E FREQUÊNCIA CARDÍACA
DADOS
VRS POSITIVO VRS NEGATIVO ESTATÍSTICA
(n = 46) (n = 66) Probabilidade Significância
Peso (gramas) 5 401,0 ± 1 970,2 7 219,2 ± 2 928,0 p < 0,0001 S
Frequência respiratória 60,3 ± 14,9 57,8 + 15,1 p = 0,478 NS
Frequência cardíaca 148,0 ± 15,2 141,0 ± 19,4 p = 0,094 NS
Sinais e sintomas
Os sinais e sintomas mais prevalentes foram febre, tosse, gemência, 
aumento do diâmetro ântero-posterior, esforço respiratório, sibilância, estertores 
bolhosos e crepitantes, todos ocorrendo em mais de um terço dos pacientes. Não 
houve diferença significativa entre os grupos VRS positivo e VRS negativo com 
relação a estes achados. Das manifestações menos prevalentes, coriza, vômito, 
diarréia, história de pausas respiratórias, cianose, estridor e conjuntivite, todas 
tiveram ocorrência com diferença não significativa entre os grupos.
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Os principais sinais e sintomas observados no momento da admissão 
hospitalar nos 46 pacientes VRS positivos e nos 66 pacientes VRS negativos estão 
relacionados no QUADRO 2.
QUADRO 2 - COMPARAÇÃO DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E NEGATIVOS EM RELAÇÃO AOS SINAIS E 
SINTOMAS OBSERVADOS NA ADMISSÃO HOSPITALAR
SINAIS E SINTOMAS
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 66)
ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Febre 15 32,6 31 47,0 p = 0,1853 NS
Tosse 44 95,7 63 95,5 p = 0,6668 NS
Coriza 14 30,4 21 31,8 p = 0,9587 NS
Vômito 15 32,6 17 25,8 p = 0,5639 NS
Diarréia 07 15,2 04 6,1 p = 0,1013 NS
História de pausas respiratórias 07 15,2 05 7,6 p = 0,1645 NS
Taquipnéia 34 73,9 48 72,7 p = 0,9383 NS
Gemência 15 32,6 22 33,3 p = 0,9013 NS
Cianose 06 13,0 02 3,0 p = 0,0502 NS
Aumento do diâmetro ântero-posterior 26 56,5 27 40,9 p = 0,1511 NS
Retração (esforço respiratório) 41 89,1 58 87,9 p = 0,9232 NS
Sibilância 20 43,5 20 30,3 p = 0,2183 NS
Estertores bolhosos 43 93,5 60 90,9 p = 0,4525 NS
Estertores crepitantes 21 45,7 36 54,5 p = 0,4629 NS
Estridor - - 05 7,6 p = 0,0666 NS
Conjuntivite 02 4,3 03 4,5 p = 0,6668 NS
Achados radiográficos
No QUADRO 3 estão relacionados os achados radiológicos de 39 
exames (84,8%) avaliados dos 46 pacientes VRS positivos e 59 exames (89,4%) 
dos 66 pacientes VRS negativos.
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Todos os exames avaliados apresentavam mais de uma alteração. 
Hiperinsuflação foi observada em 34 pacientes VRS positivos (87,2%) e em 31 VRS 
negativos (52,5%), havendo diferença significativa entre os 2 grupos (p=0,0009). 
Derrame pleural não esteve presente entre os pacientes VRS positivos e ocorreu 
em 11 pacientes VRS negativos, com diferença significativa entre os 2 grupos 
(p=0,0025). Os achados de infiltrado peribrônquico perihilar bilateral, condensação 
e atelectasia, avaliados isoladamente, foram semelhantes nos 2 grupos. 
Pneumotórax foi observado em 1 paciente VRS positivo e pneumatocele em 1 
paciente VRS negativo. Analisando-se os achados radiológicos associados, a 
presença de hiperinsuflação e infiltrado peribrônquico foi significativamente mais 
frequente (p=0,0031) nos pacientes VRS positivos.
QUADRO 3 - COMPARAÇÃO DOS ACHADOS RADIOLÓGICOS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E NEGATIVOS
ACHADOS RADIOLÓGICOS
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 66)
ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
RAIO X <1) 39 84,8 59 89,4 p = 0,6631 NS
•  Hiperinsuflação 34 87,2 31 52,5 p = 0,0009 S
• Infiltrado Peribrônquico 36 92,3 52 88,1 p = 0,3794 NS
•  Condensação 27 69,2 46 78,0 p = 0,4628 NS
• Atelectasia 17 43,6 21 35,6 p = 0,5596 NS
•  Derrame Pleural - - 11 18,6 p = 0,0025 S
•  Pneumotórax- 01 2,6 - - p = 0,3980 NS
•  Pneumatocele - - 01 1,7 p = 0,6020 NS
•  Hiperinsuflação + Condensação 22 56,4 25 42,4 p = 0,2481 NS
• Hiperinsuflação + Infiltrado Peribrônquico 31 79,5 28 47,5 p = 0,0031 S
•  Hiperinsuflação + Infiltrado + Condensação 19 48,7 22 37,3 p = 0,3609 NS
• Infiltrado Peribrônquico + Condensação 24 61,5 39 66,1 p = 0,8056 NS
(1) Percentual calculado em razão do número total de exames avaliados em cada grupo.
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Achados de hemograma
Os pacientes VRS positivos apresentaram hemograma na admissão 
hospitalar com número absoluto de leucócitos e neutrófilos significativamente menor 
que os pacientes VRS negativos. A percentagem de linfócitos de 46,6 ± 17,0 
(mediana de 47,5) no grupo VRS positivo foi significativamente maior que a 
percentagem de 38,3 ± 17,7 (mediana de 36,0) no grupo VRS negativo (p=0,018). 
Não houve diferença significativa entre os dois grupos na percentagem de células 
imaturas (QUADRO 4).
QUADRO 4 - ALTERAÇÕES DE HEMOGRAMA REFERENTES AOS PACIENTES VRS POSITIVOS E 
NEGATIVOS
DADOS
VRS POSITIVO VRS NEGATIVO ESTATÍSTICA
(n = 46) (n = 66) Probabilidade Significância
Número leucócitos<1> 11031,1 ± 5 196,4 13 676,9 ± 7 565,9 p = 0,050 S
Número de neutrófilos 0) 5 530,0 ± 3182,7 8 623,8 ± 6 820,3 p = 0,017 S
Células imaturas (%)<2) 12,2 ± 8,2 14,5 + 9,5 p = 0,167 NS
Linfócitos (%) 46,6 ± 17,0 38,3 ± 17,7 p = 0,018 S
(1) Referentes a 45 pacientes VRS positivos e 65 pacientes VRS negativos, respectivamente.
(2) células imaturas: bastões, metamielócitos e mielócitos.
Gasometria arterial
Trinta e nove pacientes (87,8%) VRS positivos e 57 pacientes (86,4%) VRS 
negativos tiveram sua gasometria arterial de admissão coletada em uso de oxigênio, com 
concentração de oxigênio de 100% na maioria dos pacientes. Deste modo, não foi possível 
a utilização do parâmetro saturação de oxigênio. A pressão parcial arterial do gás carbônico 
(PaCXk) foi de 35,5 ± 8,6 mmHg para o grupo VRS positivo e 36,6 ± 11,0 mmHg para o 
grupo VRS negativo, diferença esta não significante (ANEXO 7, QUADRO 17).
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Diagnóstico sindrômico
Bronquiolite foi significativamente mais frequente no grupo VRS 
positivo (32,6%) do que no grupo VRS negativo (9,1%) (p=0,0038). 
Broncopneumonia foi menos frequente no grupo VRS positivo (47,8%) em 
comparação com o grupo VRS negativo (66,7%), mas esta diferença não 
atingiu nível de significância. Traqueobronquite ocorreu em proporções 
semelhantes nos dois grupos (19,6% e 16,7%, respectivamente). 
Laringotraqueobronquite foi diagnosticada somente no grupo VRS negativo.
O diagnóstico em síndromes clínicas baseado em critérios clínicos e 
radiológicos, nos 46 pacientes VRS positivos e 66 pacientes VRS negativos 
encontram-se no QUADRO 5.
QUADRO 5 - COMPARAÇÃO DAS SÍNDROMES CLÍNICAS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E VRS 
NEGATIVOS
SÍNDROMES
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 66)
ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Bronquiolite 15 32,6 06 9,1 p = 0,0038 S
Broncopneumonia 22 47,8 44 66,7 p = 0,0721 NS
T raqueobronquite 09 19,6 11 16,7 p = 0,8860 NS
Laringotraqueobronquite - - 05 7,6 p = 0,0847 NS
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Medidas terapêuticas
O manejo terapêutico foi semelhante nos grupos de pacientes VRS 
positivos e VRS negativos, não havendo diferença significativa em relação a 
aplicação de inalação com broncodilatador, antibiótico, oxigênio, tempo médio de 
oxigênio, corticóide sistêmico e salbutamol endovenoso. Quatro pacientes VRS 
positivos (8,7%) e sete pacientes VRS negativos (10,6%) receberam ventilação 
mecânica, não havendo diferença significativa no tempo de permanência com este 
recurso terapêutico. Apnéia foi o motivo que levou os quatro pacientes VRS 
positivos a ventilação mecânica (pacientes 24, 25, 36 e 45). Entre os pacientes VRS 
negativos, os motivos foram: apnéia (pacientes 21, 54 e 59); choque séptico 
(paciente 30) e falência respiratória com hipercapnia (pacientes 20, 36 e 61).
Os dados referentes a manejo terapêutico dos 46 pacientes VRS 
positivos e 66 pacientes VRS negativos estão no QUADRO 6.
QUADRO 6 - COMPARAÇÃO DAS MEDIDAS TERAPÊUTICAS APLICADAS AOS PACIENTES VRS 
POSITIVOS E VRS NEGATIVOS
TERAPÊUTICA
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 66)
ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Inalação com broncodilatador 41 89,1 57 86,4 p = 0,8846 NS
Antibiótico 40 87,0 61 92,4 p = 0,2608 NS
Oxigênio 46 100,0 64 97,0 p = 0,3451 NS
Tempo de oxigênio (dias) 6,5 + 4,2* 6,2 + 4,8* p = 0,322 NS
Corticóide sistêmico 12 26,1 15 22,7 p = 0,8537 NS
Salbutamol endovenoso 04 8,7 05 7,6 p = 0,5475 NS
Ventilação mecânica 04 8,7 07 10,6 p = 0,5019 NS
Tempo ventilação mecânica (dias) 8,2 ± 2,4* 6,4 ± 3,4* p > 0,06 NS
NOTA: * Desvio padrão
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Evolução Clínica
A evolução clínica foi semelhante nos dois grupos. Quatro pacientes 
VRS positivos e cinco pacientes VRS negativos apresentaram apnéia em alguma 
fase da hospitalização. Dez pacientes VRS positivos e dezenove pacientes VRS 
negativos permaneceram em UTI, sem diferença significativa no tempo médio de 
permanência em cada grupo. O tempo médio de internamento foi de 9,0 ± 4,9 e
9,4 ± 6,1 (medianas de 8,0 e 7,0) dias nos grupos VRS positivo e negativo 
respectivamente. A taxa de mortalidade foi de 2,2% entre os pacientes VRS 
positivos e 6,1% entre os VRS negativos.
Os dados referentes a evolução clínica dos 46 pacientes VRS 
positivos e 66 pacientes VRS negativos estão no QUADRO 7.
QUADRO 7 - COMPARAÇÃO DA EVOLUÇÃO CLlNICA DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E VRS 
NEGATIVOS
EVOLUÇÃO CLÍNICA
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 66)
ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Apnéia 04 8,7 05 7,6 p = 0,5475 NS
Unidade de Terapia Intensiva 10 21,7 19 28,8 p = 0,5362 NS
Tempo de UTI (dias) 6,7 l+ CO <5 5,7 ± 4,2* p = 0,403 NS
Tempo de internação (dias) 9,0 ± 4,9* 9,4 ± 6,1* p = 0,441 NS
Óbitos 01 2,2 04 6,1 p = 0,3137 NS
NOTA: * Desvio Padrão
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Os motivos que levaram 10 dos 46 pacientes VRS positivos a ser 
admitidos na UTI foram apnéia (pacientes 24, 25, 36 e 45), falência 
respiratória (pacientes 4, 9, 22, 27 e 46) e falência respiratória com 
hipercapnia (paciente 2). Seis pacientes tinham diagnóstico de bronquiolite e 
4 de broncopneumonia.
Entre os pacientes VRS negativos, 19 foram admitidos na UTI, 
sendo os principais motivos apnéia (pacientes 21, 37 e 54), choque séptico 
(paciente 30), falência respiratória e hipercapnia (pacientes 6, 20, 36, 61 e 
66), falência respiratória (pacientes 7, 9, 11, 51, 53 e 62), para monitorização 
de pausas respiratórias (pacientes 55, 56, 59) e hipóxia (paciente 65). Seis 
pacientes tinham diagnóstico de bronquiolite, 10 de broncopneumonia e 3 de 
traqueobronquite.
O único óbito do grupo VRS positivo foi provavelmente relacionado a 
infecção virai, tendo como causa da morte hipoxemia grave (paciente 24).
Entre as 4 crianças do grupo VRS negativo que morreram, uma teve 
como causa choque séptico (paciente 30), uma broncoaspiração (pacientei6), e 
duas falência respiratória (pacientes 36 e 49).
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4.3 Comparação e n tre  os Pacientes VRS Positivos com e sem 
F a to re s  de Risco para Doença G rave
Vinte e um (45,7%) dos 46 pacientes com VRS apresentavam um ou mais 
fatores de risco para doença grave por VRS (ANEXO 7, QUADROS 18 e 19). A 
TABELA 2 relaciona a frequência dos fatores de risco encontrados.
TABELA 2 - FATORES DE RISCO OBSERVADOS NOS 21 PACIENTES VRS 
POSITIVOS
FATOR DE RISCO N° DE CASOS PERCENTUAL
Prematuridade 08 17,4
Idade menor que 6 semanas 09 19,6
Cardiopatia congênita 04 8,7
Pneumopatia crônica 01 2,2
Refluxo gástro-esofágico 03 6,5
Síndrome de Down 01 2,2
Imunossupressão 01 2,2
A idade gestacional média das 8 crianças prematuras foi de 32,4 
semanas, variando de 30 a 35 semanas. Entre as crianças menores de 6 semanas, 
a idade média foi de 33,0 dias, variando de 29 a 38 dias. Dos 4 pacientes com 
cardiopatias, 2 tinham diagnóstico de comunicação inter-ventricular (CIV), 1 de 
Tetralogia de Fallot e de um não havia informação de qual a cardiopatia. O paciente 
com pneumopatia crônica apresentava diagnóstico de bronquiolite obliterante, com 
uso frequente de broncodilatadores e corticóide devido à hiperreatividade 
brônquica. A criança com imunossupressão recebeu diagnóstico de síndrome da 
imunodeficiência adquirida durante a internação. Cinco pacientes tinham mais de 
um fator de risco associado:
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• paciente n° 8 - menor de 6 semanas de vida e cardiopatia;
• paciente n9 15 - cardiopatia (Tetralogia de Fallot) e refluxo gástro-esofágico;
• paciente n9 20 - síndrome de Down, cardiopatia (CIV), refluxo gástro-esofágico;
• paciente n9 34 - história de prematuridade e bronquiolite obliterante;
• paciente n9 36 - história de prematuridade e menor que 6 semanas de vida.
Idade, peso, frequência respiratória e frequência cardíaca
Os pacientes com fatores de risco eram mais novos, com idade média de
5,0 ± 5,2 meses (mediana de 1,8), em relação aos 6,3 ± 5,6 meses (mediana de 4,2) 
no grupo sem fatores de risco. O peso médio de 4.551,2 ± 1.717,3 gramas (mediana 
de 4.450,0) no grupo com fatores de risco foi significativamente menor que os
6.114,8 ± 1.912,6 gramas (mediana de 5.900,0) no grupo sem fatores de risco. Não 
houve diferença significativa entre estas duas categorias de pacientes em relação a 
frequência respiratória e cardíaca (QUADRO 8).
QUADRO 8 - COMPARAÇÃO DOS PACIENTES VRS POSITIVOS COM E SEM FATORES DE RISCO  
EM RELAÇÃO À IDADE, PESO, FREQUÊNCIA RESPIRATÓRIA E FREQUÊNCIA  
CARDÍACA
DADOS
COM FATOR RISCO 
(n = 21)




Idade (meses) 5,0 ± 5,2 6,3 ± 5,6 p = 0,055 NS
Peso (gramas) 4.551,2 ± 1.717,3 6.114,8 ± 1.912,6 p = 0,010 S
Frequência respiratória 58,9 ± 14,4 61,5 ± 15,4 p = 0,585 NS
Frequência cardíaca 148,0 ± 10,9 147,9 + 18,2 p = 0,987 NS
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Quanto ao Sexo 
Nao houve diferen9a significativa entre estas duas categorias de 
pacientes em rela98o a distribui9ao de sexo (p=O, 7868), com uma propor9ao de 1,1 
meninas para cada menino no grupo com fatores de risco, e 1,3 meninos para cada 
menina no grupo sem fatores de risco (GRAFICO 5). 










\ m Com fator de risco Bl Sem fator de risco 
56,0 
Masculino Feminino 
FONTE: ANEXO 7, QUADRO 19 
Sinais e Sintomas 
SEXO 
Com rela9ao aos sinais e sintomas presentes no momenta da admissao, 
nao houve diferen9a significante entre os dois grupos, com exce9ao da ausculta 
pulmonar de sibilancia que foi observada em 23,8% dos pacientes com fatores de 
risco e em 60,0% dos pacientes sem fatores de risco (QUADRO 9). 
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QUADRO 9 -CO M PARAÇÃO  DOS PACIENTES VRS POSITIVOS COM E SEM FATORES DE RISCO EM RELAÇÃO 
AOS SINAIS E SINTOMAS OBSERVADOS NA ADMISSÃO HOSPITALAR
SINAIS E SINTOMAS
COM FATOR RISCO 
(n = 21)
SEM FATOR RISCO 
(n = 25)
ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Febre 05 23,8 10 40,0 p = 0,3947 NS
Gemência 05 23,8 10 40,0 p = 0,3947 NS
Cianose 05 23,8 01 4,0 p = 0,0601 NS
Retração (esforço) 17 81,0 24 96,0 p = 0,1240 NS
Aumento do diâmetro ântero-posterior 11 52,4 15 60,0 p = 0,8253 NS
Sibilância 05 23,8 15 60,0 p = 0,0302 S
Estertores bolhosos 19 90,5 24 96,0 p = 0,4335 NS
Estertores crepitantes 11 52,4 10 40,0 p = 0,5874 NS
Tosse 19 90,5 25 100,0 p = 0,2029 NS
Coriza 07 33,3 07 28,0 p = 0,9443 NS
Conjuntivite 01 4,8 01 4,0 p = 0,7101 NS
Vômito 06 28,6 09 36,0 p = 0,8262 NS
Diarréia 02 9,5 05 20,0 p = 0,2869 NS
Taquipnéia 15 71,4 19 76 p = 0,9883 NS
História de pausas respiratórias 05 23,8 02 8,0 p = 0,1416 NS
Gasometria arterial
Dezesseis pacientes (76,2%) com fatores de risco e 23 (92,0%) pacientes 
sem fatores de risco tiveram sua gasometria arterial de admissão coletada em uso 
de oxigênio, com concentração de oxigênio de 100% na maioria dos pacientes. 
Deste modo, não foi possível a utilização do parâmetro saturação de oxigênio. A 
pressão parcial arterial do gás carbônico (PaC02) era de 40,2 ± 7,9 mmHg para o 
grupo com fatores de risco e 31,5 ± 7,1 mmHg para o grupo sem fatores de risco, 
sendo esta diferença significativa (ANEXO 7, QUADROS 18 e 19).
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Diagnóstico sindrômico
Bronquiolite foi mais frequente no grupo VRS positivo sem fatores de 
risco (73,3%) do que no grupo com fatores de risco, sendo esta diferença não 
significativa. Broncopneumonia e traqueobronquite ocorreram em proporções 
semelhantes nos dois grupos.
O diagnóstico em síndromes clínicas baseado em critérios clínicos e 
radiológicos, nos 21 pacientes VRS positivos com fatores de risco e 25 pacientes 
sem fatores de risco encontram-se no QUADRO 10.
QUADRO 10 - COMPARAÇÃO DAS SÍNDROMES CLÍNICAS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS COM E SEM 
FATORES DE RISCO
SÍNDROMES
COM FATOR RISCO  
(n = 21)
SEM FATOR RISCO  
(n = 25) ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Bronquiolite 4 19,1 11 44,0 p = 0,0679 NS
Broncopneumonia 12 57,1 10 40,0 p = 0,3880 NS
Traqueobronquite 5 23,8 4 16,0 p = 0,3834 NS
Medidas terapêuticas
Inalação com broncodilatador foi realizada com maior frequência no 
grupo sem fatores de risco (p=0,0325). Com relação ao uso de antibióticos, 
corticóide sistêmico, salbutamol endovenoso, oxigênio e tempo médio de utilização 
de oxigênio, não houve diferença significativa entre os dois grupos. Quatro 
pacientes com fatores de risco receberam ventilação mecânica, ao passo que 
nenhum paciente do grupo sem fatores de risco necessitou dessa intervenção 
terapêutica, sendo esta diferença significativa.
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Os dados referentes a manejo terapêutico dos 21 pacientes com fatores 
de risco e 25 pacientes sem fatores de risco, estão no QUADRO 11.
QUADRO 11 - COMPARAÇÃO DAS MEDIDAS TERAPÊUTICAS APLICADAS AOS PACIENTES VRS POSITIVOS COM 
E SEM FATORES DE RISCO
TERAPÊUTICA /  EVOLUÇÃO
COM FATOR RISCO 
(n = 21)
SEM FATOR RISCO 
(n = 25) ESTATÍSTICA
Número I % Número I % Probabilidade Significãncia
Inalação com broncodilatador 16 76,2 25 100,0 p = 0,0325 S
Antibiótico 20 95,2 20 80,0 p = 0,1380 NS
Oxigênio 21 100,0 25 100,0 - -
Tempo de oxigênio (dias) 7,2 ± 4,0* 6,0 ± 4,4* p = 0,172 NS
Corticóide 03 14,3 09 36,0 p = 0,1824 NS
Salbutamol endovenoso 02 9,5 02 8,0 p = 0,6265 NS
Ventilação mecânica 04 19,0 - - p = 0,0367 S
Tempo ventilação mecânica (dias) 8,2 ± 2,4* - - - -
NOTA: * Desvio Padrão
Evolução clínica
Apnéia observada na admissão hospitalar ou em alguma fase do internamento 
ocorreu em 4 dos 21 pacientes com fatores de risco (19,0%) e em nenhum dos pacientes 
sem fatores de risco, com diferença significativa (p=0,0367) entre os 2 grupos. Os 4 pacientes 
que apresentaram apnéia tinham menos de dois meses de idade no momento da admissão, 
com idade média de 43 dias (variando de 30 a 52 dias); três apresentavam história de 
prematuridade ao nascimento (idade gestacional média de 31 semanas). Apenas 1 paciente 
tinha história de apnéia durante a internação em unidade neonatal após o nascimento. Seis 
pacientes com fatores de risco e 4 pacientes sem fatores de risco foram internados na UTI, 
diferença esta não significativa. Os pacientes com fatores de risco ficaram 8,8 dias em 
média nesta unidade de internação, enquanto os demais pacientes, uma média de 3,5 dias, 
havendo diferença significativa (p=0,040). O tempo total de hospitalização foi semelhante 
entre os grupos. Uma criança com fator de risco morreu. Tratava-se de um lactente
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com 52 dias de vida, com história de prematuridade (idade gestacional de 30 
semanas), além de história de apnéia da prematuridade.
Os achados referentes a apnéia, admissão em UTI, tempo de 
internação em UTI, tempo de internamento hospitalar e número de óbitos estão 
no QUADRO 12.
QUADRO 12 - COMPARAÇÃO DA EVOLUÇÃO CLÍNICA DOS PACIENTES VRS POSITIVOS COM E SEM 
FATORES DE RISCO
EVOLUÇÃO CLÍNICA
COM FATOR RISCO 
(n = 21)
SEMFATOR RISCO 
(n = 25) ESTATÍSTICA
Número % Número % Probabilidade Significância
Apnéia 04 19,0 - - p = 0,0367 S
Unidade de Terapia Intensiva 06 28,6 04 16,0 p = 0,2509 NS
Tempo de UTI (dias) 8,8 ± 2,5* 3,5 ± 2,4* p = 0,040 S
Tempo de internação (dias) 9,7 + 4,7* 8,4 + 5,1* p = 0,276 NS
Óbitos 01 4,8 - - p = 0,4565 NS
NOTA: * Desvio Padrão
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5. DISCUSSÃO
Este foi o primeiro estudo realizado no Estado do Paraná, com o objetivo 
de analisar as características clínico-laboratoriais das infecções do trato respiratório 
inferior causadas pelo vírus respiratório sincicial (VRS), em lactentes hospitalizados.
Para determinação da etiologia virai das infecções respiratórias, foi 
empregado o método de imunofluorescência indireta (IFI) em aspirado de nasofaringe. 
Este método foi escolhido devido à possibilidade de detecção de outros vírus 
respiratórios com a utilização de anticorpos monoclonais específicos, rapidez do 
resultado e pela disponibilidade de recursos humanos habilitados no Laboratório de 
Virologia do Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Paraná.
Durante os 4 meses de estudo, 45,6% das infecções do trato respiratório inferior 
de lactentes hospitalizados foram comprovadamente causadas por vírus, sendo o VRS 
responsável por 41,1% do total de hospitalizações, correspondendo a 90,2% dos agentes 
virais identificados. OKASIMA (1997) encontrou uma etiologia virai em 51,4% das infecções 
respiratórias de crianças internadas num Hospital Universitário de São Paulo (SP), e o VRS 
correspondeu a 88% dos vírus encontrados. NASCIMENTO, SIQUEIRA, SUTMÕLLER et 
al. (1991) verificaram alta prevalência de VRS na cidade do Rio de Janeiro, atingindo a cifra 
de 75,6% dos vírus respiratórios identificados em crianças hospitalizadas com infecção 
respiratória aguda. Prevalência semelhante ao presente estudo foi verificada em surtos de 
VRS na Gambia e no Kuwait, correspondendo a 39 e 40% dos casos de infecção 
respiratória aguda respectivamente nestas localidades (WEBER, DACKOUR, USEN et al., 
1998; Hl JAZI, PACSA, EISA, etal., 1995).
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Os agentes bacterianos identificados foram Streptococcus pneumoniae e 
Haemophilus influenzae, que foram isolados principalmente em crianças com derrame 
pleural. Este dado é concordante com a literatura, que destaca estes dois agentes, além 
do Staphylococcus aureus e bactérias gram negativas, como as principais causas 
bacterianas de doença respiratória (SELWYN et a i, 1990; WEISSENBACHER, 
CARBALLAL, AVILAefa/., 1990; SUTMÕLLER, FERRO, ASENSI et ai, 1995).
Infecção simultânea por VRS e outros patógenos, sejam outros vírus, 
bactérias ou fungos, têm sido relatadas (TRISTRAM, MILLER, McMILLAN et ai, 
1988; RAY, MINNICH, HOLBERG et ai, 1993; HIJAZI, PACSA, EISA et ai, 1995; 
WEBER, DACKOUR, USEN et ai, 1998), porém não foi encontrada neste estudo.
Quanto à variação antigênica, verificou-se que no período de estudo houve 
circulação de ambos os grupos de VRS, como demonstrado pela literatura em várias regiões do 
mundo (ZELAYA PETTERSSON, FORSGREN et ai, 1994; TIRADO, SARMIENTO, BUSTOS 
et ai, 1995; WEBER, DACKOUR, USEN et ai, 1998) incluindo o Brasil (SIQUEIRA, 
NASCIMENTO, PORTES et al., 1993; STRALIOTTO, 1995; OKASIMA 1997), com 
predominância variável dos grupos de ano para ano. HALL, WALSH, SCHNABEL et al.{1990) 
demonstraram a ocorrência de três padrões distintos de co-circulação dos grupos: um com 
grande predomínio do grupo A em relação ao B, um segundo padrão com equivalência de 
ambos os grupos, e um terceiro padrão com predominância do grupo B. Embora no presente 
estudo a amostragem testada seja sugestiva de uma predominância do grupo A  deve-se 
considerar que apenas 39,1% dos casos VRS positivos foram sorogrupados, e que a população 
de estudo foi constituída exclusivamente por pacientes hospitalizados, os quais representam os 
casos mais graves de infecção pelo vírus. É possível que os dois grupos tenham circulado
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na comunidade em proporções semelhantes, ou que tenha ocorrido o predomínio de 
qualquer uma das duas cepas, mas que a cepa A tenha sido responsável pelos casos 
mais graves, justamente os que necessitaram hospitalização.
Algumas amostras testadas não tiveram seu sorogrupo definido, por não 
reagirem com nenhum dos dois anticorpos monoclonais utilizados na técnica de IFI, o 
que também foi observado em outro estudo (RUSSI, DELFRARO, ARBIZA et ai, 1989).
O início desta pesquisa ocorreu na segunda quinzena do mês de abril, mês em 
que 46,2% das amostras avaliadas foram positivas para o VRS. Durante os três meses 
subseqüentes, o VRS foi identificado em 38,7 a 50% das amostras, e no último período, 
que correspondeu aos primeiros 18 dias do mês de agosto, nenhum caso de VRS foi 
diagnosticado. Assim, o período de estudo provavelmente correspondeu a um surto de 
VRS na comunidade, porém cujo início e término não puderam ser precisamente 
identificados. No mês de agosto, nenhum caso de VRS foi observado, devendo-se 
entretanto, considerar o pequeno número de amostras coletadas neste período. 
Para melhor caracterização do surto, seriam necessários estudos baseados na 
comunidade.
Esta provável sazonalidade do VRS assemelha-se ao que ocorre em 
países de clima temperado, e alguns países de clima tropical e subtropical, com 
epidemias anuais predominantemente nos meses frios, porém com variações dos 
meses de maior incidência (ORSTAVIK, GRANDIEN, HALONEN et ai, 1984; ANDERSON, 
PARKER, STRIKAS, 1990; HUQ, RAHMAN, NAHAR et ai, 1990, HIJAZI, PACSA, 
EISA et ai, 1995). Na cidade do Rio de Janeiro, observou-se maior ocorrência de 
infecção por VRS durante o outono, nos meses de março, abril e maio, sendo
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raramente detectado no restante do ano (NASCIMENTO, SIQUEIRA, SUTMÕLER et 
ai, 1991). Em Porto Alegre entre 1990 e 1992 os picos de surto de VRS ocorreram 
nos meses de julho e agosto (STRALIOTTO, 1995). Já em São Paulo (SP), os picos 
de surto têm sido no mês de maio, mas o início das epidemias tem variado ano a 
ano (OKASIMA, 1997).
Durante o período estudado, o VRS foi responsável por 71,4% das 
bronquiolites, 33,3% das pneumonias e 45% das traqueobronquites. Em Porto 
Alegre (RS), foi o agente causal de 10,6% das pneumonias e 42,9% das 
bronquiolites (STRALIOTTO, 1995). Em Bangladesh causou 16,5% das 
pneumonias, 24,6% das bronquilites e 11,1% das traqueobronquites e 
laringotraqueobronquites (HUQ, RAHMAN, NAHAR et a i, 1990). Na Arábia 
Saudita, foi responsável por 72,7% das pneumonias e 69,2% das bronquiolites 
(JAMJOOM, AL-SEMRANI, AL-FRAYH et a i, 1993). Na Inglaterra, durante 
períodos de surto, foi responsável por 70% dos casos de bronquiolite 
(NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH, 1978). É possível que a grande variação 
nas proporções referentes a cada síndrome clínica atribuída ao VRS, seja 
resultado da dificuldade de diferenciação das síndromes através de critérios 
clínicos, ausência de uniformidade na interpretação de exames radiológicos 
(GLEZEN.1977), além das diferentes definições de critérios diagnósticos nos 
diversos estudos.
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Embora heterogêneo, o grupo VRS negativo foi comparado com o VRS 
positivo, na tentativa de diferenciá-los por alguma característica clínica, 
laboratorial ou evolutiva. Em relação à idade, os dados da pesquisa foram 
concordantes com a literatura. A idade média das crianças VRS positivas foi 
significativamente menor que a das crianças VRS negativas. Entre as crianças 
com infecção por VRS, 87% eram menores de 1 ano, 71,7% menores de 6 
meses e 30,4% com idade inferior ou igual a dois meses. ERIKSSON, 
FORSGREN, SJÒBERG et al.{ 1983), em estudo realizado na Suécia, com 
crianças hospitalizadas com infecção respiratória aguda por VRS, observaram 
que 83% eram menores de 1 ano e 55% abaixo de 6 meses. HIJAZI, PACSA, 
EISA et al. (1993) no Kuwait, Península Arábica, encontrou 66% dos casos em 
menores de 1 ano. No Alaska, SINGLETON, PETERSEN, BERNER et al. (1995) 
relataram que 55 a 75% das crianças hospitalizadas por VRS tinham idade 
inferior a 6 meses. Alta prevalência de infecções por VRS no primeiro ano de 
vida, especificamente nos primeiros 6 meses foi observada também em estudos 
conduzidos no Rio de Janeiro, Porto Alegre e São Paulo (NASCIMENTO, 
SIQUEIRA, SUTMÕLLER et al., 1991; STRALIOTTO, 1995; OKASIMA, 1997).
Estas observações ressaltam a importância do VRS como causador de 
infecção respiratória aguda em crianças de baixa idade, ficando confirmada a 
mesma tendência também em Curitiba.
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Do mesmo modo que os achados de outros autores estudando infecções por 
VRS (HUQ, RAHMAN, NAHAR et ai, 1990; ZELAYA, PETTERSON, FORSGREN et ai, 
1994; HIJAZI, PACSA, EISA et ai, 1995; STRALIOTTO, 1995; WEBER, DACKOUR, 
USEN et ai, 1998), esta pesquisa revelou prevalência semelhante de infecção em 
pacientes de ambos os sexos, porém com uma frequência discretamente maior de 
meninos hospitalizados com doença respiratória aguda.
Analisando-se as características clínicas das crianças avaliadas, as 
infectadas com VRS apresentavam média de peso significativamente menor que as sem 
VRS. O provável motivo desta diferença foi a baixa idade das crianças do grupo VRS 
positivo, uma vez que a maioria destas crianças encontrava-se na faixa etária abaixo de 
6 meses, em relação ao grupo VRS negativo, onde 60,6% tinham entre 6 e 24 meses.
As demais características clínicas foram encontradas em proporções 
semelhantes nos dois grupos de pacientes. A presença de sinais e sintomas como 
tosse, vômitos, diarréia, retração torácica, estertoração e sibilância no grupo VRS, 
estão de acordo com os achados de outros estudos (HALL, 1992; WEBER, 
DACKOUR, USEN et ai, 1998).
Cianose foi detectada durante a admissão com frequência maior entre os 
pacientes VRS positivos, porém sem significância estatística em relação ao outro grupo. 
A frequência desse achado foi baixa, sendo descrita a mesma tendência em outros 
estudos. HALL C.B., HALL W.J., SPEERS (1979) verificaram que graus moderados a 
graves de hipoxemia podem existir, mesmo sem evidências de cianose ao exame 
físico. No estudo de CINTRA, ROCHA, CERVI et al. (1998), a cianose ocorreu 
predominantemente em crianças de 0 a 1 mês, faixa etária não avaliada neste
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estudo. Segundo HALL, HALL W.J., SPEERS et al. (1979), crianças nos primeiros 
meses de vida com infecção por VRS e hipoxemia prolongada, apresentam risco 
aumentado de apresentar apnéia. Estes autores sugerem que a avaliação de 
saturação de oxigênio por oximetria de pulso pode ajudar a detectar crianças 
hipoxêmicas, que se apresentem ao exame físico sem cianose, mas que poderiam 
estar sob o risco desta complicação.
Todos os pacientes estudados apresentavam mais de uma alteração 
radiográfica. Hiperinsuflação foi a única observação que esteve associada à 
infecção por VRS, quando analisada isoladamente, o que concorda com os achados 
de SIMPSON, HACKING, COURT et al. (1974) e GARDNER (1977). WILDIN, 
CHONMAITREE, SWISHUK (1988), avaliando exames radiológicos de pacientes com 
infecções respiratórias de diversas etiologias virais, observaram que o VRS foi mais 
propenso a produzir hiperinsuflação do que os demais vírus, e que pacientes com 
VRS tinham maior probabilidade de apresentar anormalidades radiográficas do que 
os infectados por outros vírus.
SIMPSON, HACKING, COURT et al. (1974) e GARDNER (1977), 
comparando exames de pacientes com e sem VRS, como realizado no presente estudo, 
verificaram que o achado de condensação relacionou-se de modo significativo a 
crianças sem VRS, o que não foi observado neste estudo, que demonstrou proporção 
semelhante de condensações entre os dois grupos. A associação de hiperinsuflação e 
infiltrado peribrônquico perihilar bilateral ocorreu mais frequentemente nos infectados 
pelo VRS, o que não foi evidenciado nos estudos de SIMPSON, HACKING, COURT et 
al. (1974) e GARDNER (1977).
88
Neste estudo, um paciente VRS positivo apresentou-se com 
pneumotórax, o que inclusive se repetiu por mais três vezes durante o internamento, 
sendo este achado não relatado em outras pesquisas.
SIMPSON, HACKING, COURT et a i (1974) e WILDIN, CHONMAITREE, 
SWISHUK (1988) concordam que apesar de a hiperinsuflação ser sugestiva de 
infecção por VRS, este agente não produz um padrão específico de mudanças 
radiológicas quando comparados com outros agentes, sejam bacterianos ou virais.
Evidenciou-se ainda ao raio X, a presença de derrame pleural apenas em 
pacientes VRS negativos, e frequentemente associado com etiologia bacteriana. 
RICE e LODA (1966), tiveram este achado como muito infrequente em infecções 
por VRS. Entretanto, tem sido relatada a presença de derrame pleural ocasional em 
pacientes adultos imunossuprimidos com esta infecção (HARRINGTON, HOOTON, 
HACKMAN et a/., 1992). WEBER, DACKOUR, USEN et ai (1998), em estudo na 
Gambia, verificaram co-infecção por VRS e Haemophilus influenzae em uma criança 
com derrame pleural. É possível que a infecção pelo VRS tenha precedido a infecção 
bacteriana.
Apesar de a literatura especializada não destacar alterações substanciais 
no hemograma de crianças com VRS, o qual pode apresentar contagem normal de 
leucócitos e ocasionalmente um aumento de células imaturas presumivelmente 
devido ao “estresse” agudo (LA VIA, MARKS, STUTMAN, 1992; HALL, 1992), 
algumas diferenças significantes entre os dois grupos foram observadas. A 
contagem de leucócitos e neutrófilos foi maior entre os pacientes VRS negativos, ao 
passo que a percentagem de linfócitos destacou-se entre os VRS positivos. A
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percentagem de células imaturas foi semelhante entre os grupos, o que sugere que 
este parâmetro, isoladamente, não pode distinguir entre etiologia bacteriana e virai. 
Esta análise foi realizada apoiada nos valores médios e desvio padrão destas 
variáveis. A análise individual dos casos provavelmente não poderia identificar 
essas diferenças. CINTRA, ROCHA, CERVI et al. (1998), avaliando as 
características clínico-laboratoriais de crianças entre 0 e 3 meses de idade com 
infecção por VRS em Ribeirão Preto (SP), observaram que predominaram exames 
sem leucocitose e sem desvio a esquerda.
O manejo terapêutico foi semelhante entre os pacientes VRS positivos e 
negativos. Crianças com infecção por VRS receberam antibióticos em proporção 
semelhante às crianças sem VRS, correspondendo a 87% e 92,4% respectivamente, 
apesar de ser comprovadamente baixo o risco de infecção bacteriana secundária em 
crianças com VRS (HALL, POWELL, SCHANABEL et al., 1988). Pesquisas avaliando 
apenas crianças com infecção por VRS demonstram prescrição de antibióticos variando 
de 30 a 69% dos casos (LAW, DE CARVALHO, et al., 1993; Hl JAZI, PACSA, EISA et 
al., 1995), com frequência maior em crianças com fatores de risco para doença grave 
por VRS. ADCOCK, STOUT, HAUCK et al. (1997) verificaram em seu estudo que, 
embora a proporção de crianças tratadas com antibiótico tenha sido semelhante, as 
crianças VRS positivas receberam antibióticos por tempo menor que as VRS negativas. 
No presente estudo foi avaliada a frequência de antibioticoterapia entre os grupos, 
porém sem a verificação do tempo de uso. A decisão, independente da etiologia de 
iniciar o tratamento com antibióticos em uma criança com infecção respiratória aguda, 
parece ser norteada pelo estado geral da criança, que com frequência encontra-se
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em graus variados de insuficiência respiratória, pela presença de desvio nuclear à 
esquerda e granulações tóxicas, que são achados comuns de hemograma nestas 
situações, e pela presença de imagem sugestiva de condensação no raio X de tórax. E 
de fato, todos estes dados podem ser encontrados em pacientes com infecção por VRS.
Broncodilatadores inalatórios e corticóides sistêmicos, embora a grande 
controvérsia quanto a sua efetividade em infecções por VRS (KLASSEN, ROWE, 
SUTCLIFFE et ai, 1991; ALARIO, LEWANDER, DENNEHU et a/., 1992; HAMER, 
NUMA, NEWTH, 1995; CHEVALLIER, AEGERTER, PARAT et ai, 1995; 
ROOSEVELT, SHEEHEN, GRUPP PHELAN et ai, 1996; KLASSEN, SUTCLIFFE, 
WATTERS et ai, 1997), foram utilizados com frequência de 89% e 26% 
respectivamente, similar às observações de outros estudos (LAW, DE CARVALHO 
et ai, 1993; WANG, LAW, STEPHENS et ai, 1995; Hl JAZI, PACSA, EISAefa/., 1995). 
KIMPEN e SCHAAD (1997), avaliando a conduta de 88 centros de atendimento 
pediátrico na Europa frente a bronquiolite por VRS, verificaram que a terapia com 
broncodilatadores inalatórios é utilizada em praticamente todos os centros e 61% 
deles admitiram o uso em todos os pacientes com bronquiolite. Os autores sugerem 
que, como alguns estudos demonstraram benefício desta medida terapêutica, sua 
utilização seja avaliada individualmente, baseada na resposta clínica do paciente. 
Deve ser descontinuada nos casos em que não se verifica o benefício esperado ou 
quando ocorre deteriorização do quadro. Quanto ao uso de corticóide, demonstrou- 
se que é largamente utilizado, porém com frequência menor que os 
broncodilatadores, sendo que 11% dos centros europeus avaliados usam em todos 
os casos de bronquiolite.
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Na população estudada, 8,7% das crianças do grupo VRS positivo e 
7,6% do grupo VRS negativo receberam salbutamol, que é um broncodilatador p- 
adrenérgico, por via parenteral. Embora não existam estudos específicos em 
pacientes com VRS em relação ao uso dessa medicação, o seu emprego baseia-se 
nos ótimos resultados em crianças com asma aguda grave (BRAUNE, PENNA, XAN 
PHUNG et ai, 1997). Este efeito foi observado na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) 
pediátrica do HC da UFPR, em estudo com crianças com asma grave que não 
responderam à terapêutica habitual com corticóide sistêmico e broncodilatadores 
inalatórios. Observou-se uma redução no tempo de hospitalização e na progressão para 
ventilação mecânica nos pacientes tratados com salbutamol endovenoso (JASINSKI, 
CAT, 1998).
Ríbavirina não foi utilizado em nenhum dos pacientes estudados, devido 
à não disponibilidade da droga na instituição.
A apnéia é uma manifestação frequentemente observada em associação 
à infecção por VRS. Nesta pesquisa ocorreu com frequência menor que a relatada 
em outros estudos (BRUHN, MOKROHISKY, McINTOSH, 1977; ANAS, 
BOETTRICH, HALL et ai, 1982), mas em proporção similar aos pacientes VRS 
negativos, o que demonstra que além do VRS, outros agentes também podem 
cursar com esta manifestação. BRUHN, MOKROHISKI, McINTOSH (1977) 
observaram associação de apnéia com infecção por outros vírus respiratórios, como 
parainfluenza 3, influenza A, rinovírus e enterovirus, porém em proporção 
significativamente menor que nos pacientes com VRS.
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Um número proporcional de crianças dos 2 grupos necessitaram 
internamento em UTI e ventilação mecânica. Os motivos que levaram os pacientes 
VRS positivos para UTI, apnéia e falência respiratória, são os mesmos relatados em 
outros estudos (HALL, McCARTHY, 1995). Ventilação mecânica foi necessária em 
8,7% dos pacientes VRS positivos, proporção similar aos estudos de HALL C.B., 
HALL W.J., SPEERS (1979) e WANG, LAW, STEPHENS et al. (1995), em que esta 
intervenção foi necessária em 9,4% e em 9,1 % dos casos respectivamente.
O período de hospitalização dos pacientes VRS positivos foi de 9 dias, 
mais prolongado que o verificado em outros estudos, como o de WEBER, 
DACKOUR, USEN et al. (1998) que foi de 3 dias, e o de SINGLETON, PETERSEN, 
BERNER et al. (1995), que foi de 4,8 dias.
O número de mortes atribuídas ao VRS, que neste estudo foi de apenas um 
paciente, também assemelha-se à de estudos atuais (LAW, DE CARVALHO et al., 
1993; Hl JAZI, PACSA, EISA et al., 1995, CINTRA, ROCHA, CERVI et al., 1998; 
WEBER, DACKOUR, USEN et al., 1998), que demonstram uma variação de 0,5 a 2%.
Observou-se assim, que crianças com infecção do trato respiratório 
inferior por VRS não apresentaram qualquer característica clínica ou de evolução de 
doença que os diferencie dos pacientes VRS negativos. Algumas alterações 
radiológicas e de hemograma apresentaram diferenças significantes na análise 
conjunta dos pacientes, mas que não seriam tão definitivas do ponto de vista 
clínico-etiológico, quando observadas individualmente.
93
Embora o VRS seja causa comum de infecção respiratória na infância, o 
que se observa é que até hoje não existe um consenso quanto a uma estratégia de 
tratamento das diversas situações clínicas determinadas por este agente. Todas as 
condutas tomadas provavelmente resultam de experiências individuais de cada 
serviço de atendimento.
Avaliando-se apenas os pacientes VRS positivos, 45,7% apresentavam 
um ou mais fatores de risco para doença grave por VRS. A frequência destes fatores 
de risco é muito variada, de acordo com as definições e metodologia e depende 
principalmente dos critérios adotados para definição de fatores de risco. A frequência de 
fatores de risco relatadas têm variado de 2,4 a 69% (WEBER, DACKOUR, USEN et al., 
1998; HIJAZI, PACSA, EISA et al., 1993; WANG, LAW, STEPHENS et al., 1995; 
SINGLETON, PETERSEN, BERNER ef al., 1995; LAW, DE CARVALHO et a!., 1993). Em 
algumas pesquisas foram considerados como fator de risco desnutrição (MEERT, 
HEIDEMANN, LIEH-LAI et al., 1989) e hipoxemia, definida como saturação de 
oxigênio menor que 90% (LAW, DE CARVALHO et al., 1993; WANG, LAW, 
STEPHENS et ai, 1995), variáveis que não foram avaliadas neste estudo.
Avaliando-se as condições clínicas, os pacientes VRS positivos com fator 
de risco tinham peso significativamente menor que os sem fator de risco. Apesar da 
média de idade ter sido semelhante, o grupo com fator de risco apresentava uma 
grande proporção de crianças menores de 6 semanas, as quais foram classificadas 
neste grupo justamente devido à baixa idade cronológica. Além disto, as crianças 
deste grupo apresentavam condições potencialmente determinantes de baixo peso, 
tais como prematuridade e cardiopatia congênita.
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As demais características clínicas foram similares entre os dois grupos de 
pacientes VRS positivos, com exceção da presença de sibilância, que foi mais 
frequente entre os pacientes sem fatores de risco. Esta diferença ocorreu, 
provavelmente, porque neste grupo predominaram os casos de bronquiolite, os 
quais obrigatoriamente cursam com sibilância. Entre as crianças com fatores de 
risco a maioria tinha diagnóstico de pneumonia ou traqueobronquite, situações em 
que pode ou não haver sibilância. A predominância de sibilância neste grupo 
justifica a maior frequência de inalação com broncodilatadores observada nos 
pacientes sem fatores de risco.
Outro fato observado foi que as crianças com fatores de risco 
apresentavam-se com uma PaC02 significativamente maior que as sem fatores de 
risco, demonstrando uma tendência a retenção de C02l o que pode estar 
relacionado com uma maior gravidade de doença. MULHOLLAND, OLINSKI, 
SHANN (1990) sugerem que a PaC02 associada à oximetria de pulso sejam 
parâmetros preditivos de necessidade de altas concentrações de oxigênio em 
crianças hospitalizadas com bronquiolite aguda. No presente estudo, o tempo de 
oxigenioterapia nos dois grupos foi semelhante, porém a quantidade de oxigênio 
requerida em cada um não foi avaliada. Entretanto, outros estudos avaliando o 
mesmo parâmetro gasométrico (PaC02) não observaram diferença entre crianças 
com e sem fatores de risco (LA VIA, MARKS, STUTMAN, 1992).
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A frequência de internamento em UTI foi similar nos dois grupos, ao contrário 
dos estudos de LAW, DE CARVALHO et al. (1993) e WANG, LAW, STEPHENS et al. 
(1995), que demonstraram que crianças com VRS e fatores de risco necessitavam 
cuidados intensivos mais frequentemente que os sem fator de risco.
Apnéia foi observada apenas em crianças com fatores de risco. Dados 
similares foram obtidos por MEERT, HEIDEMAN, LIEH-LAI et al. (1989) e LAW, DE 
CARVALHO et al. (1993). Estas 4 crianças apresentavam características similares 
às encontradas por outros autores que relacionam apnéia com história de 
prematuridade, baixa idade cronológica pósnatal e história de apnéia da 
prematuridade (BRUHN, MOKROHISKY, McINTOSH, 1977; ANAS, BOETTRICH, 
HALL et al., 1982; CHURCH , ANAS, HALL et al., 1984).
As crianças que desenvolveram apnéia necessitaram de ventilação 
mecânica. Vários estudos têm sugerido que crianças com fatores de risco recebem 
esta intervenção terapêutica com maior frequência (LA VIA, MARKS, STUTMAN, 
1992; LAW, DE CARVALHO et al., 1993; WANG, LAW, STEPHENS et ai, 1995).
Na evolução, além de maior frequência de apnéia e ventilação mecânica, as 
crianças com fatores de risco tiveram prolongada hospitalização em UTI. Os estudos 
evidenciam ainda que a presença de fatores de risco relaciona-se com prolongado 
tempo de oxigenoterapia e ventilação mecânica e tempo total de hospitalização 
(McMILLAN, TRISTRAM, WEINER et al., 1988; MEERT, HEIDEMANN, LIEH-LAI et al., 
1989; LA VIA, MARKS, STUTMAN, 1992; LAW, DE CARVALHO et al., 1993; WANG, 
LAW, STEPHENS et al., 1995), o que não foi constatado na população estudada.
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A única criança que morreu pertencia ao grupo de crianças com fatores 
de risco, semelhante aos estudos de ERIKSSON, FORSGREN, SJÕBERG et al. 
(1983), MEERT, HEIDEMAN, LIEH-LAI et al. (1989), STREETON, AJIZIAN, 
MITCHELL et al. (1992) e LAW, DE CARVALHO et al. (1993).
Nem todos os parâmetros evidenciados nas diversas investigações 
como sendo mais frequentes em crianças com fatores de risco foram verificados 
neste estudo, talvez devido ao tamanho reduzido da amostra. Entretanto, deve- 
se salientar que o grupo com fatores de risco constituiu-se na sua maior parte 
por crianças prematuras e menores de 6 semanas, com uma proporção muito 
pequena de crianças com cardiopatias congênitas, doenças pulmonares e 
imunossupressão, os quais apresentam proporcionalmente uma gravidade maior 
de doença em relação aos demais fatores de risco, como destacado por NAVAS, 
WANG, DE CARVALHO et al. (1992)
Na análise geral, os pacientes VRS positivos com fatores de risco se 
mostraram com doença mais grave, visto que sua PaC02 foi mais alta, a 
ocorrência de apnéias, a necessidade de ventilação mecânica e a permanência 
na UTI foram maiores. Com isto conseguiu-se confirmar a importância prática 
dos estudos em andamento, que procuram estabelecer para crianças com 
fatores de risco, medidas profiláticas especiais, como imunoglobulina hiperimune 
e vacina contra o VRS.
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Os resultados desta pesquisa demonstram que o VRS é uma das mais 
importantes causas de infecção do trato respiratório inferior em lactentes em 
Curitiba, sendo responsável por um grande número de hospitalizações. Estudos 
baseados na comunidade em geral são necessários para uma melhor compreensão 
da abrangência deste agente como causador de infecção respiratória aguda em 
crianças, suas variações antigênicas e seu padrão de sazonalidade.
98
6. CONCLUSÕES
1. A prevalência de vírus respiratório sincicial em lactentes hospitalizados devido a 
infecção do trato respiratório inferior, durante o período estudado, foi de 41,1%.
2. O VRS foi responsável por mais de 70% dos casos de bronquiolite, 
aproximadamente um terço dos casos de broncopneumonia e 45 % dos casos de 
traqueobronquite.
3. Os pacientes do grupo VRS positivo apresentavam-se, no momento da admissão 
hospitalar, clinicamente semelhantes aos do grupo VRS negativo. No entanto, os 
casos de infecção por VRS ocorreram predominantemente em menores de um 
ano, sendo mais de 70% em menores de 6 meses.
4. Das variáveis radiológicas analisadas, a hiperinsuflação pulmonar e o infiltrado 
peribrônquico perihilar bilateral foram mais frequentes entre os lactentes VRS 
positivos.
5. Os pacientes VRS positivos apresentaram ao hemograma, percentual médio de 
linfócitos maior, e uma contagem absoluta de leucócitos e neutrófilos menor que 
os pacientes VRS negativos.
6. Não houve diferenças relativas às medidas terapêuticas e evolução clínica entre 
os pacientes VRS positivos e negativos.
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7. Entre os pacientes VRS positivos, 45,7% apresentavam algum fator de risco para 
doença grave por VRS, predominando entre estes prematuridade e idade menor 
de 6 semanas.
8. A apresentação clínica das crianças VRS positivas com e sem fatores de risco foi 
semelhante, com exceção de sibilância, que foi observada predominantemente 
entre as crianças sem fatores de risco.
9. Os pacientes VRS positivos com fatores de risco apresentaram doença mais 
grave, uma vez que a média de PaC02 na gasometria de admissão foi mais 
elevada, tiveram maior frequência de apnéia, maior necessidade de ventilação 




Ficha de Avaliação Inicial de Infecção Aguda do Trato Respiratório Inferior
Nome:___________________________________________ Registro:__________
Data Nascimento. / / Sexo: Unidade:
Data Internamento: / / Data alta: / / Idade:
Tempo de inicio da doença:
HMA: □  coriza □  febre
□  tosse □  produtiva □  bitonal
□  anorexia □  dispnéia □  cianose
□  gemência
□  pausas respiratórias
□  conjuntivite
□  diarréia □  vômitos
HMP: doenças anteriores:
internamentos anteriores:
HMF: idade mãe: idade pai:
idade dos irmãos:
doenças na família:
AGO: Idade aestacional: Peso:
Uso de oxiqênio: Tempo:
Data alta
intercorrências:.
Exame Físico: FC: FR: PESO: Temo:
cianose □ batim. aletas nasais □
gemência □ estridor □
tiragem: alta □  baixa □ sonolência □
aumento diam. AP □ irritabilidade □
mobilidade torácica: normal □ diminuída □
CPP:
sibilância □







Hb:_____ VG:______ VCM:______ Leuc:_______ Plaq:
linfo:____mono:_____ seg:____ bast:____ eos:____ baso:
meta:______mielo:_____ outros:_____________________
GT:_______




RaioX: sim □  não □
Alterações Radiológicas:
hiperinsuflação □






Resultado Imunofluorescência Indireta para pesquisa de vírus respiratório:
VRS: _____________________ parainfluenza 1: ____________
influenza A :________________parainfluenza 2:____________




inalação: com broncodilatadorD sem broncodilatadorD
corticóide □  Broncodilatador oral □
salbutamol EV □  
antibiótico □
oxigénio □  forma adm:_________ .Concentração: ______
o u t r o s : ___________________________ ____________
Diagnóstico:






































SOLUÇÕES, ANTICORPOS MONOCLONAIS E CONJUGADOS UTILIZADOS 
SOLUÇÕES
Meio de transporte de Vírus
Meio Mínimo Essencial de Eagle (MEM) com sais de Hanks e L-Glutamine
sem bicarbonato de sódio (SIGMA IMMUNO CHEMICALS, EUA)...... 100ml
Gelatina.................................................................................................0,5g
Solução de Glicerol Tamponado
Glicerol................................................................................................... 9ml
PBS 0,01 M (pH 8,2)..............................................................................1ml
ANTICORPOS MONOCLONAIS (Mabs) 
Mabs específicos para VRS
Anticorpo monoclonal anti-VRS produzido em camundongo (BIOSOFT), 
na diluição de 1:40 em soro albumina bovino 1%.
Anticorpos monoclonais (fluido ascítico de camundongo) 92-11c (cepa 
long) e 102-10C (cepa 18537), cedidos pelo Center for Disease Control and 
Prevention (CDC), Atlanta, Ga - USA para Fundação Oswaldo Cruz - RJ. Mab 92- 
11 c específico para o grupo A e o Mab 102-10b específico para o grupo B, conforme 
descrito por ANDERSON et al. (1985), reidratados em 300|_il de PBS esterilizado e 
diluídos 1:30 em PBS. Após reidratação e diluição eram mantidos a -20°C.
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Mab específico para adenovirus
Anticorpo monoclonal anti-adenovirus produzido em camundongo 
(BIOSOFT), diluido 1:20 em soro albumina bovino 1%.
Mab específico para influenza A
Anticorpo monoclonal anti-influenza A produzido em camundongo 
(BIOSOFT), na diluição 1:10 em soro albumina bovino 1 %.
Mab específico para parainfluenza 1
Anticorpo monoclonal anti-parainfluenza 1 produzido em camundongo 
(BIOSOFT), na diluição 1:10 em soro albumina bovino 1 %.
Mab específico para parainfluenza 3
Anticorpo monoclonal anti-Parainfluenza 3 produzido em camundongo 
(BIOSOFT), na diluição 1:10 em soro albumina bovino 1 %.
Mab específico para influenza B
Anticorpo monoclonal anti-influenza B produzido em camundongo 
(CHEMICON INTERNATIONAL INC.), na diluição 1:100 em soro albumina bovino 1 %.
Mab específico para parainfluenza 2
Anticorpo monoclonal anti-parainfluenza 2 produzido em camundongo 
(CHEMICON INTERNATIONAL INC.), na diluição 1:100 em soro albumina bovino 1 %.
106
CONJUGADOS PARA IMUNOFLUORESCÊNCIA
Anticorpo anti-camundongo IgG produzido em cabra conjugado com 
isotiocianato de fluoresceína (SIGMA IMMUNO CHEMICALS), diluido 1:150 em soro 
albumina bovino 1% e 1:50 em Azul de Evans (SIGMA IMMUNO CHEMICALS).
Anticorpo anti-camundongo IgG produzido em cabra conjugado com 
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QUADRO 13 - DADOS GERAIS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E VRS NEGATIVOS
DADOS
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 6 6 )
TOTAL 
(n = 1 1 2 )
Número % Número % Número %
SEXO
• Masculino 24 52,2 41 62,1 65 58,0
• Feminino 2 2 47,8 25 37,9 47 42,0
FAIXA ETÁRIA (meses)
.  Até 2,0 14 30,4 13 19,7 27 24,1
.  2,1 a 4,0 11 23,9 06 9,1 17 15,2
•  4,1 a 6,0 08 17,4 07 1 0 ,6 15 13,4
.  6,1  a 8 ,0 01 2 ,2 08 12 ,1 09 8 ,0
• 8,1  a 1 0 ,0 01 2 ,2 03 4,5 04 3,5
.  10 ,1  a 1 2 ,0 05 10,9 04 6,1 09 8 ,0
•  Mais de 12,0 06 13,0 25 37,9 31 27,8
VRS (Vírus Respiratório Sincicial)
•  Positivo 46 1 0 0 ,0 - - 46 41,1
•  Negativo - - 6 6 1 0 0 ,0 6 6 58,9
INFLUENZA - - 05 7,6 05 4,5
.  A - - 04 6,1 04 3,6
•  B - - 01 1,5 01 0,9
CULTURA
• Streptococcus pneumoniae - - 05 4,5 05 2,7
•  Haemophilus influenzae - - 03 3,0 03 1 ,8
MÊS DE INTERNAÇÃO
• Abril 06 13,1 07 1 0 ,6 13 1 1 ,6
•  Maio 14 30,4 14 2 1 ,2 28 25,0
•  Junho 1 2 26,1 19 28,8 31 27,7
•  Julho 14 30,4 14 2 1 ,2 28 25,0
•  Agosto - - 1 2 18,2 1 2 10,7
SINAIS E SINTOMAS
• Febre 15 32,6 31 47,0 46 41,1
•  Tosse 44 95,7 63 95,5 107 95,5
•  Coriza 14 30,4 21 31,8 35 31,2
• Vômito 15 32,6 17 25,8 32 28,6
• Diarréia 07 15,2 04 6,1 11 9,8
•  História pausas respiratórias 07 15,2 05 7,6 1 2 10,7
•  Taquipnéia 34 73,9 48 72,7 82 73,2
• Gemência 15 32,6 2 2 33,3 37 33,0
•  Cianose 06 13,0 0 2 3,0 08 7,1
• Aumento do diâmetro ântero-posterior 26 56,5 27 40,9 53 47,3
• Retração (esforço) 41 89,1 58 87,9 99 88,4
•  Sibilância 2 0 43,5 2 0 30,3 40 35,7
•  Estertores bolhosos 43 93,5 60 90,9 103 92,0
• Estertores crepitantes 21 45,7 36 54,5 57 50,9
• Conjuntivite 0 2 4,3 03 4,5 05 4,5
• Estridor - - 05 7,6 05 4,5
Continua
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QUADRO 13 - DADOS GERAIS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS E VRS NEGATIVOS
Conclusão
DADOS
VRS POSITIVO  
(n = 46)
VRS NEGATIVO  
(n = 6 6 )
TOTAL 
(n = 1 1 2 )
Número % Número % Número %
ACHADOS RADIOLÓGICOS 
• Total de exames avaliados 39 84,8 59 89,4 98 87,5
• Hiperinsuflaçâo 34 87,2 31 52,5 65 66,3
• Infiltrado Peribrônquico 36 92,3 52 8 8 ,1 8 8 89,8
« Condensação 27 69,2 46 78,0 73 74,5
• Atelectasia 17 43,6 21 35,6 38 38,8
• Derrame Pleural - - 11 18,6 11 1 1 ,2
• Pneumotórax 01 2 ,6 - - 01 1 ,0
• Pneumatocele - - 01 1,7 01 1 ,0
• Hiperinsuflaçâo + Condensação 2 2 56,4 25 42,4 47 48,0
• Hiperinsuflaçâo + Infiltrado Peribrônquico 31 79,5 28 47,5 59 60,2
• Hiperinsuflaçâo + Infiltrado + Condensação 19 48,7 2 2 37,3 41 41,8
• Infiltrado Peribrônquico + Condensação 24 61,5 39 6 6 ,1 63 64,3
SÍNDROMES CLÍNICAS 
•  Broncopneumonia 2 2 47,8 44 66,7 6 6 58,9
• Bronquiolite 15 32,6 06 9,1 21 18,8
• Traqueobronquite 09 19,6 11 16,7 2 0 17,9
• Laringotraqueobronquite - - 5 7,6 5 4,5
MEDIDAS TERAPÊUTICAS /  EVOLUÇÃO 
•  Inalação com broncodilatador 41 89,1 57 86,4 98 87,5
• Antibiótico 40 87,0 61 92,4 101 90,2
• Oxigênio 46 1 0 0 ,0 64 97,0 1 1 0 98,2
• Corticóide 1 2 26,1 15 22,7 27 24,1
• Salbutamol endovenoso 04 8,7 05 7,6 09 8 ,0
• Ventilação mecânica 04 8,7 07 1 0 ,6 11 9,8
EVOLUÇÃO CLÍNICA 
•  Apnéia 04 8,7 05 7,6 09 8 ,0
• Unidade de Terapia Intensiva 1 0 21,7 19 28,8 29 25,9
• Óbitos 01 2 ,2 04 6,1 05 4,5
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QUADRO 14 - ESTATÍSTICA DESCRITIVA DOS DADOS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS




•  Dias 46 171,8 (1) 162,4 29,0 707,0 115,0
• Meses 46 5,7 (1) 5,4 1 ,0 23,6 3,8
Tempo de Doença (dias) 46 3,9 <1> 2 ,2 1 ,0 7,0 3,0
Tempo de Coleta do Aspirado de Nasofaringe (dias) 46 5,1 d) 22 2 ,0 9,0 5,0
Peso (gramas) 46 5 401,0 (1) 1 970,2 1 805,0 11 0 0 0 ,0 5 175,0
Frequência Respiratória 46 60,3 14,9 36,0 84,0 -
Frequência Cardíaca 46 148,0 15,2 114,0 186,0 -
Número Leucócitos 45 11 031,1 (1) 5 196,4 4 800,0 2 9500,0 9 100,0
Número de Neutrófilos 45 5 530,0 (1)3 182,7 1 176,0 1 6815,0 4 680,0
Bastões (%) 46 1 2 ,2 (1) 8 ,2 1 ,0 37,0 10,5
Linfócitos (%) 46 46,6 (1) 17,0 8 ,0 80,0 47,5
Tempo de Oxigênio (dias) 46 6,5 <1> 4,2 1 ,0 23,0 5,5
Tempo de Ventilação Mecânica (dias) 04 8 ,2 2,4 5,0 1 0 ,0 -
Tempo de UTI (dias) 1 0 6,7 m 3,6 2 ,0 1 2 ,0 7,0
Tempo de Internação (dias) 46 9,0 (,) 4,9 3,0 30,0 8 ,0
Pressão Parcial do Gás Carbônico (PaCOí) 46 35,5 8 ,6 16,0 60,2 -
(1) Desvio padrão muito elevado, recomenda-se utilizar a mediana.






•  Dias 6 6 298,5 <1) 217,4 33,0 699,0 229,5
• Meses 6 6 9,9 (1) 7,2 1,1 23,3 7,7
Tempo de Doença (dias) 6 6 4,3 d) 2  3 1 ,0 9,0 4,0
Tempo de Coleta do Aspirado de Nasofaringe (dias) 6 6 5,9 (,) 2,5 2 ,0 1 0 ,0 6 ,0
Peso (gramas) 6 6 7 219,2 (1) 2 928,0 2  2 0 0 ,0 14 500,0 7 415,0
Frequência Respiratória 6 6 57,8 15,1 30,0 96,0 -
Frequência Cardíaca 6 6 141,0 19,4 1 0 0 ,0 190,0 -
Número Leucócitos 65 13 676,9 (1) 7 565,9 3 400,0 36 400,0 1 2  0 0 0 ,0
Número de Neutrófilos 65 8  623,8 (n 6  820,3 1 296,0 30 210,0 6  944,0
Bastões (%) 6 6 14,5 <1) 9,5 1 ,0 49,0 13,5
Linfócitos (%) 6 6 38,3 (1) 17,7 2 ,0 79,0 36,0
Tempo de Oxigênio (dias) 64 6 ,2 (1) 4,8 1 ,0 25,0 5,0
Tempo de Ventilação Mecânica (dias) 07 6,4 <1) 3,4 2 ,0 1 2 ,0 5,0
Tempo de UTI (dias) 19 5,7 (1) 4,2 2 ,0 15,0 4,0
Tempo de Internação (dias) 6 6 9,4 <1) 6 ,1 4,0 28,0 7,0
Pressão Parcial do Gás Carbônico (PaC 02) 6 6 36,6 1 1 ,0 21,9 100,9 -
(1) Desvio padrão muito elevado, recomenda-se utilizar a mediana.
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•  Dias 1 1 2 246,4 0> 205,6 29,0 707,0 170,5
•  Meses 1 1 2 8 ,2 (1) 6,9 1 ,0 23,6 5,7
Tempo de Doença (dias) 1 1 2 4,1 (D 2 3 1 ,0 9,0 4,0
Tempo de Coleta do Aspirado de Nasofaringe (dias) 1 1 2 5,6 (1> 2,4 2 ,0 1 0 ,0 5,5
Peso (gramas) 1 1 2 6  472,5 <1) 2 720,6 1 805,0 14 500,0 6  215,0
Frequência Respiratória 1 1 2 58,9 15,0 30,0 96,0 -
Frequência Cardíaca 1 1 2 143,9 18,0 1 0 0 ,0 190,0 -
Número Leucócitos 1 1 0 12 594,5 0 1 6  798,4 3 400,0 36 400,0 10 700,0
Número de Neutrófilos 1 1 0 7 358,2 5 808,3 1 176,0 30 210,0 5 826,0
Bastões (%) 1 1 2 13,6 (,) 9,0 1 ,0 49,0 1 2 ,0
Linfócitos (%) 1 1 2 41,7 <1) 17,8 2 ,0 80,0 42,0
Tempo de Oxigênio (dias) 1 1 0 6,4 <1) 4,5 1 ,0 ■ 25,0 5,0
Tempo de Ventilação Mecânica (dias) 11 7,1 <1) 3,1 2 ,0 1 2 ,0 8 ,0
Tempo de UTI (dias) 29 6,1 (1) 3,9 2 ,0 15,0 6 ,0
Tempo de Internação (dias) 1 1 2 9,2 (1) 5,6 3,0 30,0 7,0
Pressão Parcial do Gás Carbônico (PaC 02) 1 1 2 36,2 <1) 1 0 ,0 16,0 100,9 35,4
(1) Desvio padrão muito elevado, recomenda-se utilizar a mediana.
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QUADRO 17 - RESULTADO DOS TESTES APLICADOS NA COMPARAÇÃO DOS DADOS DOS PACIENTES VRS











•  Sexo 0,73 Qui-Quadrado p = 0,3926 NS
•  Idade
* Média 3,271 Mann-Whitney p = 0 ,0 0 1 S
• Faixa Etária 16,74 Qui-Quadrado p = 0,0103 S
•  Até 1 ano x Mais de 1 ano 7,16 “ p = 0,0075 S
•  Até 6  meses x Mais de 6  meses 1 0 ,1 2 “ p = 0,0015 S
• Tempo de Doença (dias) 0,838 Mann-Whitney p = 0,402 NS
•  Tempo de Coleta do Aspirado Nasofaringe 1,662 p = 0,096 NS
•  Peso (gramas) 3,295 p < 0 ,0 0 0 1 S
• Frequência Respiratória 0,711 t de Student p = 0,478 NS
• Frequência Cardíaca 1,691 p = 0,094 NS
SINAIS E SINTOMAS
•  Febre 1,75 Qui-Quadrado p = 0,1853 NS
• Tosse - Fisher p = 0 ,6 6 6 8 NS
• Coriza 0 ,0 0 Qui-Quadrado p = 0,9587 NS
• Vômito 0,33 Qui-Quadrado p = 0,5639 NS
•  Diarréia - Fisher p = 0,1013 NS
• História pausas respiratórias - p = 0,1645 NS
•  Taquipnéia 0 ,0 1 p = 0,8811 NS
• Gemência 0 ,0 2 p = 0,9013 NS
• Cianose - Fisher p = 0,0502 NS
• Aumento do diâmetro ântero-posterior 2,06 p = 0,1511 NS
• Retração (esforço) 0 ,0 1 Qui-Quadrado p = 0,9232 NS
•  Sibilância 1,52 p = 0,2183 NS
• Estertores Bolhosos - Fisher p = 0,4525 NS
• Estertores Crepitantes 0,54 Qui-Quadrado p = 0,4629 NS
•  Conjuntivite - Fisher p = 0 ,6 6 6 8 NS
•  Estridor - Fisher p = 0,0666 NS
ACHADOS RADIOLÓGICOS 0,19 Qui-Quadrado p = 0,6631 NS
• Hiperinsuflação 1 1 ,1 1 u p = 0,0009 S
•  Infiltrado Peribrônquico - Fisher p = 0,3794 NS
•  Condensação 0,54 Qui-Quadrado p = 0,4628 NS
•  Atelectasia 0,34 p = 0,5596 NS
•  Derrame Pleural - Fisher p = 0,0025 S
• Pneumotórax - “ p = 0,3980 NS
•  Pneumatocele - Fisher p = 0,6020 NS
• Hiperinsuflação + Condensação 1,33 Qui-Quadrado p = 0,2481 NS
•  Hiperinsuflação + Infiltrado Peribrônquico 8,76 “ p = 0,0031 S
•  Hiperinsuflação + Infiltrado+ Condensação 0,83 “ p = 0,3609 NS
• Infiltrado Peribrônquico + Condensação 0,06 Qui-Quadrado p = 0,8056 NS
ALTERAÇÕES DE HEMOGRAMA
•  Número Leucócitos 1,958 Mann-Whitney p = 0,050 S
•  Número de Neutrófilos 2,389 “ p = 0,017 S
• Bastões (%) 1,383 “ p = 0,167 NS
•  Linfócitos (%) 2,369 Mann-Whitney p = 0,018 S
Continua
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QUADRO 17 - RESULTADO DOS TESTES APLICADOS NA COMPARAÇÃO DOS DADOS DOS PACIENTES VRS 
POSITIVOS COM OS VRS NEGATIVOS
Conclusão








SÍNDROMES CLÍNICAS 9,82 Qui-Quadrado p = 0 ,0 2 0 1 S
• Broncopneumonia 3,24 “ p = 0,0721 NS
•  Bronquiolite 8,36 p = 0,0038 S
•  Traqueobronquite 0 ,0 2 Qui-Quadrado p = 0,8860 NS
• Laríngotraqueobronquite - Fisher p = 0,0847 NS
MEDIDAS TERAPÊUTICAS / EVOLUÇÃO
•  Inalação com Broncodilatador 0 ,0 2 Qui-Quadrado p = 0,8846 NS
• Antibiótico - p = 0,2608 NS
• Oxigênio - p = 0,3451 NS
•  Tempo de Oxigênio 0,991 Mann-Whitney p = 0,322 NS
•  Corticóide sistêmico 0,03 “ p = 0,8537 NS
•  Salbutamol Endovenoso - Fisher p = 0,5475 NS
•  Ventilação Mecânica - Fisher p = 0,5019 NS
•  Tempo de Ventilação Mecânica 29,5 Mann-Whitney p > 0,06 NS
EVOLUÇÃO CLÍNICA
•  Apnéia - Fisher p = 0,5475 NS
• Unidade de Terapia Intensiva 0,38 Qui-Quadrado p = 0,5362 NS
• Tempo de UTI 0,835 Mann-Whitney p = 0,403 NS
•  Tempo de Internação 0,771 u p = 0,441 NS
•  Óbitos - Fisher p = 0,3137 NS
GASOMETRIA
•  P aC 02 0,030 Mann-Whitney p = 0,976 NS
NOTA: Os resultados dos testes “Qui-Quadrado” e “Exato de Fisher” foram obtidos através do software "EPI-INFO" e
os demais através do “Primer o f Biostatístícs” .
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QUADRO 18 - ESTATÍSTICA DESCRITIVA DOS DADOS DOS PACIENTES VRS POSITIVOS COM
E SEM FATORES DE RISCO







•  Masculino 1 0 47,6%
• Feminino 11 52,4%
Idade (meses) 21 5,0 (1) 5,2 1 ,0 17,2 1 ,8
Peso (gramas) 21 4 551,2 (1)1 717,3 1 805,0 7 000,0 4 450,0
Frequência Respiratória 21 58,9 14,4 36,0 80,0 -
Frequência Cardíaca 21 148,0 10,9 128,0 164,0 -
Tempo de Oxigênio (dias) 21 7,2 <1) 4,0 1 ,0 17,0 7,0
Tempo de Ventilação Mecânica (dias) 04 8 ,2 2,4 5,0 1 0 ,0 -
Tempo de UTI (dias) 06 8 ,8 <1) 2,5 6 ,0 1 2 ,0 -
Tempo de Internação (dias) 21 9,7 <1) 4,7 3,0 2 0 ,0 8 ,0
Pressão Parcial do Gás Carbônico (PaCO^ 21 40,2 7,9 27,3 60,2 -







• Masculino 14 56,0%
•  Feminino 11 44,0%
Idade (meses) 25 6,3 <1) 5,6 1,7 23,6 4,2
Peso (gramas) 25 6114,8 <1)1 912,6 3 400,0 1 1 0 0 0 ,0 5 900,0
Frequência Respiratória 25 61,5 15,4 36,0 84,0 -
Frequência Cardíaca 25 147,9 18,2 114,0 186,0 -
Tempo de Oxigênio (dias) 25 6 ,0 (1) 4,4 2 ,0 23,0 5,0
Tempo de Ventilação Mecânica (dias) - - - - - -
Tempo de UTI (dias) 04 3,5 <1) 2,4 2 ,0 7,0 2,.5
Tempo de Internação (dias) 25 8,4 <1) 5,1 4,0 30,0 7,0
Pressão Parcial do Gás Carbônico (PaCCh) 25 31,5 7,1 16,0 45,7 -
(1) Desvio padrão muito elevado, recomenda-se utilizar a mediana.
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QUADRO 19 - RESULTADO DOS TESTES APLICADOS NA COMPARAÇÃO DOS DADOS DOS PACIENTES VRS 
POSITIVOS COM E SEM FATORES DE RISCO









• Sexo 0,07 Qui-Quadrado p = 0,7868 NS
•  Idade 1,921 Mann-Whitney p = 0,055 NS
•  Peso (gramas) 2,572 “ p = 0 ,0 1 0 S
• Frequência Respiratória -0,550 t de Student p = 0,585 NS
•  Frequência Cardíaca 0,016 p = 0,987 NS
SINAIS E SINTOMAS
• Febre 0,72 Qui-Quadrado p = 0,3947 NS
• Tosse - Fisher p = 0,2029 NS
•  Coriza 0 ,0 0 Qui-Quadrado p = 0,9443 NS
•  Vômito 0,05 Qui-Quadrado p = 0,8262 NS
• Diarréia - Fisher p = 0,2869 NS
•  História de pausas respiratórias - Fisher p = 0,1416 NS
•  Taquipnéia 0 ,0 0 p = 0,9883 NS
• Gemência 0,72 p = 0,3947 NS
• Cianose - Fisher p = 0,0601 NS
•  Aumento do diâmetro ântero-posterior 0,05 Qui-Quadrado p = 0,8253 NS
• Retração (esforço) - “ p = 0,1240 NS
• Sibilância 4,70 p = 0,0302 S
• Estertores Bolhosos - Fisher p = 0,4335 NS
•  Estertores Crepitantes 0,29 Qui-Quadrado p = 0,5874 NS
• Conjuntivite - Fisher p = 0,7101 NS
SÍNDROMES CLÍNICAS
•  Broncopneumonia 0 ,7 4 Qui-Quadrado p = 0,3880 NS
•  Bronquiolite - Fisher p = 0,0679 NS
• Traqueobronquite - p = 0,3834 NS
MEDIDAS TERAPÊUTICAS /  EVOLUÇÃO
•  Inalação com Broncodilatador - Fisher p = 0,0325 S
• Antibiótico - Fisher p = 0,1380 NS
• Oxigênio - - - -
•  Tempo de Oxigênio 1,367 Mann-Whitney p = 0,172 NS
• Corticóide 1,78 Qui-Quadrado p = 0,1824 NS
• Salbutamol Endovenoso - Fisher p = 0,6265 NS
• Ventilação Mecânica - Fisher p = 0,0367 S
•  Tempo de Ventilação Mecânica - - - -
EVOLUÇÃO CLÍNICA
• Apnéia - Fisher p = 0,0367 S
•  Unidade de Terapia Intensiva - Fisher p = 0,2509 NS
• Tempo de UTI 1 2 ,0 Mann-Whitney p = 0,040 S
•  Tempo de Internação 1,090 “ p = 0,276 NS
•  Óbitos - Fisher p = 0,4565 NS
GASOMETRIA
•  PaC 02 3,575 t de Student p < 0 ,0 0 0 1 S
NOTA: Os resultados dos testes “Qui-Quadrado” e "Exato de Fisher” foram obtidos através do software “EPI-INFO” e
os demais através do “Primer o f Biostatistics".
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